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第 67回日本化学療法学会西日本支部総会
会期：2019年 11月 7日～9日
会場：アクトシティ浜松
会長：岩崎 博道（福井大学医学部附属病院感染制御部・感染症膠原病内科）

会長講演

1．日本の地域病院に CDCガイドラインを持ち込
んだらどうなったか？

矢野 邦夫
浜松医療センター感染症内科
日本の院内感染対策に CDCガイドラインが大きく影響
したことは誰も否定しないであろう。特に，1996年に公
開された隔離予防策ガイドラインに記載されていた「標準
予防策」は劇的な影響を与えた。CDCはそれ以前も以降
も数々のガイドラインを公開しているが，それらは互いに
矛盾することなく，エビデンスに基づいた優れたものであ
る。現在，日本の多くの病院が CDCガイドラインに準拠
するような感染対策を実施しているが，当時は米国のガイ
ドラインは日本の病院には導入できないのではないかとい
う強い懸念があった。そのため，1996年に浜松医療セン
ターを研究対象として，CDCガイドラインを日本の病院
に持ち込んだらどうなるかを試す決心をした。当然のこと
ながら，様々な戦略を用いて実行してゆくのであるが，同
時に様々な障壁を経験した。最大の障壁は経済的なもので
あった。感染対策で必要となる器材や薬品の殆どは病院経
済からの持ち出しとなるため，新規の感染対策を開始する
ときには，経済が問題となるからである。そのため，単に
感染対策を追加するのではなく，非科学的な感染対策を中
止して，その費用を新規の科学的な感染対策に振り分ける
努力を実行した。それについても，CDCガイドラインを
活用した。現在は常識となっているような感染対策であっ
ても，当時はヒマラヤを越えるほどの障壁があった。実際，
「閉鎖式輸液回路」「安全器材の導入」「手術室の一足化」
「中心静脈カテーテル挿入時のマキシマル・バリアプリ
コーション」などの実行には十分な準備と根回しが必要で
あった。
感染対策を始めてから 23年が経過するが，やっと理解
できたことは「標準予防策の奥深さ」である。現在，多剤
耐性菌対策がクローズアップされているが，標準予防策を
真に理解して，実践することが最も効果的であると断言で
きる。会長講演では浜松医療センターで経験した感染対策
の変遷を述べながら，感染対策で再確認すべき事柄を解説
したい。

2．私の肺炎診療平成史
石田 直
公益財団法人大原記念倉敷中央医療機構倉敷中央病院呼吸

器内科
市中病院で長年にわたり，一呼吸器内科医として臨床に
従事してきたが，ライフワークの 1つである肺炎の診療に
ついて，平成の期間を振り返ってみたい。
平成の時代における，肺炎診療の最も大きな進歩は，ガ
イドラインが策定されたことであると考えられる。平成 6
年に米国胸部疾患学会（ATS）に出席した際に，前年に
発表された市中肺炎ガイドラインのレクチャーを受け，非
常に感銘を受けた。これが，肺炎の臨床研究を始める契機
であり，市中肺炎入院患者についての原因微生物検索を含
めた前向き研究を開始し，現在 26年目が進行中である。ガ
イドラインによる肺炎診療の最も大きな進歩は，原因微生
物を想定したターゲットセラピーの浸透と標準的診療の確
立であると思われる。
本邦での肺炎ガイドライン作成にも関わらせていただい
たが，市中肺炎ガイドラインの特徴の 1つである細菌性肺
炎と非定型肺炎の鑑別のパートを担当した。本邦の現況に
即した独自の考え方であるが，ガイドラインにより，「非
定型肺炎」の概念が，一般医家の先生方にも浸透してきた
のではないかと思う。
その後，高齢者肺炎の増加を反映して，「医療・介護関
連肺炎」の疾患概念が創立され，我々は，単に肺炎を抗菌
薬治療することのみでなく，患者背景を考慮して治療方針
を決定することや終末期医療の考え方を取り入れる必要も
出てきた。肺炎球菌ワクチン接種の普及により，予防にも
注目が集まるようになった。
診断については，各種の抗原検出法を含む迅速診断が普
及してきたこと，質量分析法の導入で菌の同定が容易に
なったことが挙げられるが，従来のグラム染色や培養法の
有用性は変わることなく，検査を継続している。
社会の高齢化，薬剤耐性菌，新規抗菌薬の開発の鈍化な
ど，肺炎を取り巻く問題は多く，今後も臨床の現場で重要
な疾患でありつづけることは確かであると思われるが，臨
床医として今後もこの疾患についての診療・研究を続けて
いきたい。

3．血液学から感染症学へのシフト
岩崎 博道
福井大学医学部附属病院感染制御部・感染症膠原病内科
昭和 61年（1986年），私は血液内科教室に入局した。研
修医として最初に担当した症例がリケッチア感染症（つつ
が虫病）だったことが感染症学に関わるきっかけとなった。
米国留学（MD Anderson Cancer Center, Texas）を経て
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帰国後，准教授時代まで腫瘍治療学が研究の中心であった
が，血液疾患に合併する感染症診療にも並行して携わった。
平成 23年（2011年），感染制御部に所属を移し，ICT/AST
活動が中心となった。
冒頭に述べたつつが虫病は，白血球減少を呈し血液系悪
性腫瘍を疑われ，地元開業の医師より紹介を受けた症例
だった。早期に eschar（刺し口）を確認することができ，
直ちに大学内で抗体価の測定ができた幸運も重なり，迅速
診断ができた。その後，重症例における骨髄内で自己血球
貪食を示し，高サイトカイン血症を呈するつつが虫病にも
遭遇した（Lancet 343：1236, 1994）。リケッチア症の重症
化の背景に制御不能なサイトカインの異常産生があること
を示した。大学院生時代には，白血病などの好中球減少患
者に合併する深在性真菌症診断のための β ―D―グルカン定
量の実用化に携わった（Lancet 345：17-20, 1995）。現在，
発熱性好中球減少症（FN：febrile neutropenia）の診療ガ
イドライン作成に加わり，免疫不全患者の抗菌薬適正使用
についてエビデンスを集積中である。
感染制御学の領域は，抗菌薬耐性の問題をはじめ，動物
や環境をとりまく地球全体に及ぶワンヘルスも含め，急速
に多様化を示している。令和元年を迎え，抗菌薬供給の不
安定化などの新たな問題も浮き彫りにされた。今，解決す
べき課題は山積みとなっている。今回の講演では，これま
での自験例を示しながら，これから感染症学を目指す若い
医療スタッフの方々に対し，一助となるメッセージを届け
たい。

特別講演

1．感染対策と医療訴訟
桑原 博道
仁邦法律事務所
感染対策も医療訴訟の争点となることがある。具体的に
は，感染予防や感染後の対応が争点となる。これらが争点
になった場合における過失の認められやすさについていう
と，前者は比較的，過失が認められ難いのに対し，後者は
過失が認められる場合と否定される場合とは拮抗している。
感染予防策としては，具体的には，医療機関としての予
防策，医療職としての予防策などが争点となる。医療職と
しての予防策については，関節注射の際に手袋を着用すべ
きかどうかが争点となったものがある。この事例では結果
的には過失は否定されたが，こうしたことが争点となった
背景には，感染症発症後の調査委員会における検証結果が
あった。こうした調査においては，再発防止策の立案が目
標であるが，その立案が現実から乖離しないようにする必
要があろう。
感染後の対応としては，血液培養の実施時期が争点とな
ることがある。具体的な事例としては，体温 39.4℃，CRP
18.13 mg/dL，WBC 2800/μLの場合に血液培養検査を行

うべき過失を認めた裁判例，その反対に体温 38℃未満，
CRP 1.8 mg/dLの場合に血液培養検査を行うべき過失を
否定した裁判例がある。また，2セット行うべきかが争点
となった裁判例もある。
また，グラム染色の実施義務についても，争点となった
裁判例がある。この事例では，事後的に検討された科内で
の意見が 1つの根拠となって過失が認められている。しか
し，こうした点まで過失を認める根拠とすることは，事後
的な検証を困難にするものであるが，科内での一意見をど
こまで科外に出すべきなのか，参考になる事例であろう。
そのほか，抗菌薬治療の内容が争点となることがある。
その場合，診療ガイドラインが引用されることもある。そ
のほか，抗MRSA薬を培養検査結果が判明するべき過失
があるかどうかが争点となることもある。この点について
は，裁判例は分かれており，菌交替現象などを考慮し投与
すべきとまではいえないとの裁判例もある一方で，NICU
でMRSAがアウトブレイクしている状況下で患児に CRP
高値が認められた場合には，培養検査結果判明前であって
も抗MRSA薬を投与すべきとの裁判例もある。

2．インフルエンザの予防，診断，治療の最新情
報

菅谷 憲夫
けいゆう病院感染制御センター/小児科
ワクチン対策の第一歩は，Test-negative Case-control
Design（診断陰性例コントロール試験）によるワクチン
効果調査の普及である。ワクチンの発病防止効果は 50％
前後であり入院防止効果もあるが，流行ウイルスにより，
また患者年齢により，効果は変動する。A香港型ウイル
スに対して効果が低いのが，ワクチン対策上の問題である。
迅速診断はインフルエンザ対策上，極めて重要である。迅
速診断を実施していない米国の臨床医は，インフルエンザ
を診断できず，発症 48時間以内に受診した高齢のインフ
ルエンザ患者のわずか 30％しか，ノイラミニダーゼ阻害
薬（NAI）の処方を受けていなかった。最近，迅速診断の
感度は 50％程度という意見も流布しているが，これはイ
ンフルエンザ発症後，4日から 6日目に受診する欧米の
データであり，日本では，成人，高齢者でも 90％前後の
高い感度がある。日本と欧米のインフルエンザ治療，NAI
の使い方は根本的に異なる。日本では，軽症のインフルエ
ンザ外来患者を，迅速診断結果を基にして，発症 48時間
以内に NAIで治療している。発熱，頭痛などのインフル
エンザ症状を軽減するために実施しているのだが，それが
結果的に，入院や死亡を減少させている。一方，欧米では，
入院患者を NAIで治療するのが主流で，多くは発症 4日
目以降の患者である。治療開始が遅れ，効果が著しく低い。
RNAプロテアーゼ阻害薬，バロキサビル（ゾフルーザ）は，
A型インフルエンザ患者での高い耐性率が明らかとなり，
耐性ウイルスの感染例も報告された。バロキサビルは，季
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節性インフルエンザの外来治療に適した抗インフルエンザ
薬ではなく，NAIと併用し耐性を抑えて，入院重症例あ
るいは新型インフルエンザ患者での治療効果が期待される。

3．薬剤耐性（AMR）対策の成果と課題
大曲 貴夫
国立国際医療研究センター AMR臨床リファレンスセン
ター
世界的に多剤耐性の菌の問題は顕在化し，一方でこうし
た多剤耐性菌に対抗できる新規抗菌薬の開発は鈍っている。
2011年の世界保健機関（WHO）の年次総会（World Health
Assembly）にて，Antimicrobial resistance（AMR）が主
たる議題として取り上げられた。以降，AMRを世界的な
健康危機と認識して対策を打つための活動が，WHOを中
心として展開されている。2015年 5月の世界保健総会で
は，薬剤耐性（AMR）に関するグローバル・アクション・
プランが採択され，加盟各国は 2年以内に薬剤耐性に関す
る国家行動計画を策定することを求められた。これを受け
て日本においても政府により 2016年 4月に薬剤耐性
（AMR）アクションプランが策定された。
本アクションプランについてはその数値目標に対して大
きな関心が寄せられている。しかし他にも重要な点がある。
本プランにより感染対策は大きく様変わりする。地域連携
の枠組みは院内のみならず地域を大きく巻き込む地域ネッ
トワークによって支えられていくようになり，感染対策に
関するサーベイランスは地域もその範疇に入れてさらに充
実が図られ，地域ネットワークで活用されるようになる。
そして感染症の診療は更に質の向上が図られる。
アクションプランの設定後約 3年が経過し，日本の医療
現場における感染症対策は大きく変わってきている。教育
啓発では国民に対する問いかけの重要性が理解され，意識
調査から広報活動まで様々な取り組みがなされている。対
策の推進にはサーベイランスが活用されるが，そのプラッ
トフォームも整備された。また本邦のアクションプランで
は外来診療での対策を大きな柱の一つに定めており，実際
に現場では診療を変えていくための様々な取り組みがなさ
れている。また，病院の外における地域の医療の場での
AMR対策が極めて重要であり，これについても意欲的な
取り組みがなされている。

教育講演

1．性感染症―梅毒の対応を中心に―
石川 清仁
藤田医科大学病院医療の質・安全対策部感染対策室
米疾病対策センター（CDC）は 2017年米国の性感染症
罹患患者数が過去最高であったと報告した。淋病は 555,608
件，クラミジアは約 1,700,000件，梅毒は 30,664件に上っ
た。日本でも近年 A型肝炎がMSM：men who have sex

with men間の性的接触により流行し，約半数の感染経路
が性的接触と判明した。このように世界的な流行が世間を
騒がしている性感染症であるが，日本において淋菌感染症
と性器クラミジア感染症は 2002年をピークに減少に転じ，
2010年以降はほぼ横ばいの状況である。HIV/AIDSに関
しても，2008年以降の新規登録患者数は 1,400件程度で推
移している。一方，梅毒は 2012年頃から患者数が増加し，
2015年は 2,690件，2016年は 4,575件，2017年は 5,826件，
2018年は 7,002件と右肩上がりの状態に歯止めが掛からな
い。この流行は，かつてはほぼ男性に限られていた患者層
が若年女性にも拡がり，感染経路としては国内の異性間交
渉が最も多いのが特徴である。さらに梅毒患者の診察経験
がない医師がほとんどであったため，診断の遅れが流行の
原因にも繋がった。性交渉による梅毒の感染率は淋菌やク
ラミジアとほぼ同等で，感染患者の口腔内に傷があれば
オーラルセックスやディープキスでも感染する。さらに，
母子感染による先天梅毒は母体が無治療の場合には 40％
の児が死に至る可能性のある重篤な疾患である。この流行
を憂い，日本性感染症学会は 2018年 6月に「梅毒診断ガ
イド」を作成し，疾患の整理と診断・治療の啓蒙活動を活
性化させた。今回は，梅毒の疫学から自然経過と臨床症状，
治療法とその効果判定，保健所への届け出に至るまで，目
の前にいる梅毒患者の対処法につき説明したい。

2．肺非結核性抗酸菌症―特に治療薬剤の副作用
について―

小川 賢二
東名古屋病院呼吸器感染症センター・呼吸器内科
肺非結核性抗酸菌症における治療に関し，特に我が国の
肺非結核性抗酸菌症のおよそ 90％を占める肺MAC症で
は，一般に 3～4剤を組み合わせておこなう多剤併用療法
が必要とされている。標準治療薬は CAM，RFP，EB，AG
（SM・KM・AMK）で，キードラッグは CAMであり，EB
は抗菌活性のほか，併用にすることにより CAMの薬剤耐
性を起こりにくくすると考えられている。いずれの薬剤に
も副作用があり，治療継続を困難にする要因にもなってい
る。さらに RFPは薬剤相互作用が強く，併用により数多
くの重要な薬剤の効果を減弱することが分かっている。こ
れらの薬剤のいろいろな副作用に対し，どのような対策が
考えられるかを述べる。近年，肺非結核性抗酸菌症治療に
より高度な視力障害を生じ，訴訟になった事例がマスコミ
に取り上げられた。視力障害は EBの副作用として知られ
ているが，投与する医師は患者さんにこの副作用のことを
どのように説明し，何に気をつけなければならないだろう
か。日本結核病学会非結核性抗酸菌症対策委員会では，日
本眼科学会，日本神経眼科学会の専門医にお願いし，共同
でこの問題に取り組んできた。―内科医が EB投与に際し
て行うべき眼科的副作用対策について―というタイトルで
検討した結果を本講演で呈示する。この問題に関してはさ
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らに議論を深めるため，来年開催される第 95回日本結核・
非結核性抗酸菌症学会総会シンポジウムにおいて，内科医
と眼科医がそれぞれの立場から問題点を提示し討論するこ
とになっている。肺非結核性抗酸菌症治療は薬剤の副作用
との戦いを強いられ，途中で治療を中断してしまうケース
が少なくない。そして治療中止により病状が悪化するケー
スもまたよく見られる。本教育講演が，少しでも副作用を
回避し治療継続のお役に立てれば幸いである。

3．手術部位感染対策の課題
大毛 宏喜
広島大学病院感染症科
手術の良し悪しを評価しようとすると，外科医の腕前や
周術期のケアなど数値化が困難な要素が多い。その中で手
術部位感染（SSI）発症率は数少ない数値化可能な指標で
ある。SSIの原因菌は術野汚染菌であり，感染に至るか否
かは原因菌と宿主との綱引きで決まる。このため SSI予防
は 2つに分かれ，原因菌を減少させるための対策と，宿主
の免疫能を高める対策がある。前者は主に術中に行われ，
予防抗菌薬や手術手技などが代表的である。一方後者は術
前の栄養管理等から術後の血糖管理等多岐に渡る。つまり
手術手技だけでなく周術期管理全体の結果として SSI発症
率があり，それ故手術の良し悪しを評価する因子となりう
る。ただし SSI予防策はエビデンスに乏しいものが多い点
が課題である。特に SSI発症率が低い清潔手術では，統計
学的有意差を出すには大規模な無作為比較試験を要する。
また SSI予防効果がわずかな対策でも同様である。各種ガ
イドラインでも専門家の意見として推奨される項目は多い。
費用対効果も念頭に置きつつ，理論的に有効と考えられ，
益と害のバランスが適切であれば，積極的に取り入れるの
が良いと考える。
SSI発症時の課題は主に原因菌にある。SSI発症までに
予防抗菌薬が投与されているため，原因菌は一定の選択を
受けている。また術野からの分離菌はしばしば複数で，ど
の菌種をターゲットに治療すべきか判断に迷う場面も多い。
特に腸球菌や真菌の分離例では宿主の病態や背景により判
断しなければならない。もう一つの問題は薬剤耐性である。
腸内細菌科細菌に代表される耐性菌の増加，MRSAの近
年の変化，地域や医療機関によって異なるアンチバイオグ
ラム，使用可能な薬剤の制限など，薬剤選択は年々困難に
なっている。
このように SSIの予防と治療のいずれも課題が多いが，
多職種連携が解決の糸口と考える。周術期管理，サーベイ
ランスによる正確な評価，SSI発症時の薬剤師，臨床検査
技師，感染症専門医との連携による治療により，外科治療
の質向上を目指すことが重要である。

4．診断から治療へのロジック：確率論的アプ
ローチとメタ認知

青木 洋介
佐賀大学医学部国際医療学講座臨床感染症学分野
多くの細菌感染症は facultative pathogenによる条件性
感染症（定着あるいは感染）であり，感染症である可能性
（確率）は 0～100％の範囲に分布する。この点が，結核や
レジオネラ，あるいは HIV感染症等のように，病原微生
物が検出されると診断がほぼ確定する絶対感染症と異なる。
また，前者では治療薬選択においても後者以上に多様性が
存在し，薬剤耐性の発生においても両者が異なることの一
因と考えられる。初期治療薬選択の時点において，感性菌
である可能性よりもその確率が低いにも関わらず「耐性菌」
を想定した de-escalation戦略が慣習になっていないか，留
意が必要である。耐性菌が関与している可能性の“有り無
し”ではなく，可能性が何％程度であるかについて，入手
できる情報に基づき判断（judgment）を下すことが求め
られる。患者が重症であることが耐性菌感染症である確率
を上げる訳ではない。抗菌スペクトルを広げるという意志
決定（decision making）を行うのである。この決定に強
く影響を与えるのが，医師個人の過去の経験である。抗菌
薬を処方すると，その後の臨床経過の良し悪しに関わらず
抗菌薬の効果に関連付けた自分の臨床経験となる。その解
釈の正誤が吟味されないまま“自分の経験”として蓄積さ
れるのであれば，それはなるべく避ける方がよい。自分の
考察は間違っているのではないかと考えることが，自分の
考察は正しいと考え，ずるずると陥穽に滑り落ちることか
ら逃れるために必要であり，このメタ認知（Think about
your thinking）が解釈の誤りの少ない経験を積むことを
可能にする。本教育講演では，診断や治療の意志決定に際
し定量的確率を考えることの重要性と，日々の臨床経験に
メタ認知を加えることの必要性について，当院での疫学的
データおよび事例を示しながら述べる。

5．血液疾患における日和見感染症
酒巻 一平
富山大学附属病院感染症科
日和見感染症は，免疫状態に異常がない宿主では通常は
感染しない弱毒菌や非病原性微生物などにより免疫不全宿
主に発症する感染症である。宿主に起こる免疫不全も，糖
尿病，膠原病，悪性腫瘍，免疫用製剤使用，生物製剤使用，
ステロイド使用，HIV感染，化学療法後，移植後など多
岐にわたる。これら免疫不全の種類により起こりうる感染
症が異なるため，細胞性免疫不全，液性免疫不全，好中球
減少症等に分類したうえで，どのような微生物が原因菌で
ある可能性が高いかを判断しなければならない。
血液疾患の日和見感染においては，免疫不全，特に好中
球減少のため炎症巣を形成し難く，感染の存在に気づきに
くいばかりか，感染の進行は極めて速く，致死的経過をた
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どる可能性もある。免疫不全が高度であれば，複数の病原
体による同時感染もまれではない。そのため，compromised
hostの感染症検査では，これらの点に留意した広範囲か
つ迅速な微生物学的検査が必要である。また体内常在微生
物の感染が多いので，原因病原体の決定は慎重を期する必
要がある。疾患，治療を含む宿主の状況により細菌，真菌，
ウイルスのうちどんな微生物による感染症なのか，感染臓
器は何かを推定し，検査，治療を進めなければならない。
原因微生物が同定されるまでの間は，基礎疾患や免疫不全
の種類から原因微生物をある程度推定し，empiric therapy
を行うことになる。
本講演では，血液悪性腫瘍の化学療法時を中心に，日和
見感染症に関して概説する。

6．HIV関連神経認知障害の病態と治療の現況
健山 正男
琉球大学大学院医学研究科感染症・呼吸器・消化器内科学
HIV関連神経認知障害（HIV-associated Neurocognitive

disorders；HAND）の有病率は 50％前後と高く，発症す
れば社会活動からの逸脱だけでなく，HIVの治療に最も
重要なアドヒアランスの維持が困難になるために薬剤耐性
HIVを招来し，最終的には予後に重大な影響を与える。
「90-90-90」は，国連合同エイズ計画（UNAIDS）が掲
げる HIV抑制戦略である。2020年時点で，世界中の HIV
陽性者の 90％が検査を受けて HIVに感染していることを
知り，そのうちの 90％が HIV治療を受け，さらにそのう
ちの 90％が治療の効果で体内のウイルス量が検出限界以
下になっている状態を目指すものである。早期発見・治療
により，社会全体のウイルス量を減少させて，感染の伝播
リスクを低下させることが目標である。うまく達成できれ
ば 2030年に国際保健の脅威としてのエイズ流行に終結宣
言を出す予定である。しかしながら最後の 90である治療
達成度を実現するためには，結核と同じく高いアドヒアラ
ンスの維持が最も重要であるが，HAND患者ではこれが
屡々高いハードルとなる。
HIVと中枢神経系器官との親和性は高く，macrophage
やグリア細胞に感染するが神経細胞には感染しない。感染
細胞から産生される神経毒性物質は神経細胞体のみならず
樹状突起にも損傷をもたらして，神経ネットワークに深刻
なダメージを与える。
HANDの病態が徐々に明らかになるにつれて，他の慢
性疾患のように患者の「自主判断」に委ねる治療の限界も
見えてきた。HAND治療のレジメン選択は CNSへの移行
性が考慮され，CNS Penetration-Effectiveness（CPE）ス
コアが参考となる。現在，臨床試験が進行中の月 1回の注
射薬はゲームチェンジャーとなる可能性がある。
有病率が高くアドヒアランス低下のリスクを有する
HANDをどのようにマネージメントするかはエイズ流行
の終息に重要であり，また新たな課題でもある。

7．予防接種の現状と課題～成人の麻疹・風疹対
策を含めて

中野 貴司
川崎医科大学小児科
近年の麻疹や風疹の流行が示すように，これまでは小児
に特有であった感染症の患者年齢が成人に移行しつつある。
予防接種率の向上によって小児患者が減少した一方，流行
に遭遇せず未罹患・ワクチン未接種で感受性者のまま成人
した者が罹患するケースが目立つ。2019年に開始された
風疹の第 5期接種は，過去に風疹定期接種を受ける機会の
無かった世代の成人男性に対する施策である。MR（麻疹
風疹混合）ワクチンを用いて，両疾患に対する総合対策と
して活用したい。
また，生ワクチンが開発された当初，付与される免疫は
生涯有効と考えられていた。しかし患者数が大いに減少し
た昨今は，個体は野外株による自然のブースターを受ける
機会が少なくなった。いったん獲得された防御免疫も，時
間の経過とともに減衰する。2007年頃に多発した修飾麻
疹のように，小児期にワクチンで獲得した免疫が減衰した
者の罹患も報告され，成人への追加接種を検討する必要が
ある。
不活化ワクチンは複数回の初回免疫後，一定の間隔をあ
けての追加免疫により基礎免疫が獲得される。その後，防
御免疫を維持するためには，さらなる追加免疫を行う場合
が多い。その間隔については，ワクチンの種類や個体の免
疫状態によって異なるが，5～10年毎がひとつの目安と考
えられる。百日咳や破傷風の追加接種は，この考えに則っ
ている。
成人では，医療関係者や教育・保育関係者，海外渡航時
など個人や職業上のリスクを考慮して推奨されるワクチン
もある。また，各個人が防御免疫を保有すれば社会全体の
集団免疫力が高まり，病原体が侵入し流行を起こすリスク
が低減する。その結果，職場・学校や保育園・施設などで
の感染拡大を阻止できる。社会での感染症流行を減らせば，
ワクチンを受けることのできない者や病原体高感受性者を
守ることにつながり，感染症対策においてワクチンの果た
す役割は大きい。

8．わが国のリケッチア症の現状ならびにリケッ
チア症診療の手引きについて

岸本 寿男
岡山県健康づくり財団健康づくり総合センター
わが国において報告されるリケッチア症は年間 1,000例
弱であるが，そのうちつつが虫病と日本紅斑熱が主なもの
である。いずれも診断治療の遅れが致死的になりうる侮れ
ないダニ媒介感染症である。日本紅斑熱は近年増加傾向が
見られ，つつが虫病とほぼ同等の発生が報告されるように
なった。両者はときに臨床像から鑑別が困難なこともあり，
診療経験の少ない医師にとって診断や治療に対する標準的
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な手引きやガイドラインが求められていた。
そこでこの領域の専門家（リケッチア研究会，日本リケッ
チア症臨床研究会，AMED研究岩崎班の有志）が中心に
なって数年にわたり協議を重ねた末に本年「リケッチア症
診療の手引き」を編集，公表するに至った。
今回は，最近のわが国のリケッチア症の疫学，臨床の現
状と課題を示すとともに，本手引きの内容の要点を紹介し
たい。
その中には特に日本紅斑熱の抗菌薬選択（テトラサイク
リン系抗菌薬の単独投与か，ニューキノロン系抗菌薬の併
用が望ましいのか）など，まだ議論の余地が残されている
部分も存在する。今後の症例の蓄積とさらなる知見等を集
約していくことで，将来の「リケッチア症診療ガイドライ
ン」の発行につなげたいと考えている。
現在この手引きは，とりまとめをされた岩崎博道教授の
福井大学病院感染制御部のホームページ内に掲げられてい
るが，ぜひダウンロードして臨床現場でご利用いただき，
ご意見を寄せていただけたら幸いである。

9．感染性咳嗽～「咳嗽・喀痰の診療ガイドライ
ン 2019」を踏まえて

迎 寛
長崎大学大学院医歯薬学総合研究科呼吸器内科学
咳嗽は外来診療で遭遇する最も多い主訴のひとつである。
2019年 4月に発刊された呼吸器学会の「咳嗽・喀痰の診
療ガイドライン 2019」に沿って感染性咳嗽の鑑別の流れ
を述べる。本ガイドラインにおいても，咳嗽の最初の鑑別
ポイントに発症からの期間が採用された。感染症と非感染
症を区別するのは重要である。3週間以内の急性咳嗽の多
くはウイルス感染である。直ちに抗菌薬を投与するのは避
ける。しかし，遷延性・慢性咳嗽の原因となる疾患の発症
早期での来院や，これらの疾患への感染合併等による，咳
嗽・喀痰の出現や増悪での来院もある。実臨床では受診時
にピークを越えているかどうかの判断は難しい。百日咳の
典型例では吸気性笛声や咳込み後の嘔吐などが特徴的であ
る。マイコプラズマやクラミジア感染症の診断には「市中
肺炎における細菌性肺炎と非定型肺炎の鑑別項目」を参考
にする。本ガイドラインは世界で初めての喀痰ガイドライ
ンでもある。急性咳嗽に伴う「喀痰」が膿性に変化（ある
いは膿性痰が新たに出現）するなど一般細菌の感染が示唆
される場合は，β ―ラクタム系薬を含めた抗菌薬の投与も
考慮する。その場合はできるだけ抗菌薬投与前に喀痰細菌
検査を施行し原因微生物の特定に努める。心因性や高齢，
軽症の間質性肺炎，睡眠時無呼吸症候群，肥満，喉頭過敏
性亢進，喫煙，大気汚染物質など，多くの因子が積み重なっ
て発症していることも多々ある。非薬物治療として言語理
学療法分野での喉頭リハビリテーションの効果や，P2X3
受容体などが近年注目されている。咳嗽に関する知見が
次々に報告されており，早速ながら次回の咳嗽・喀痰ガイ

ドラインの改訂版の作成が望まれる。

10．A群レンサ球菌感染に対するゼノファジーの
制御

中川 一路
京都大学大学院医学研究科微生物感染症学分野
病原性細菌の多くは，病原因子を感染細胞内に分泌する
ことで宿主側の感染防御機構を撹乱し，病原性を発揮する。
ヒトに上気道炎や劇症型 A群レンサ球菌感染症を引き起
こす A群レンサ球菌は，宿主細胞内に侵入した後に，オー
トファジーの特殊な形態であるゼノファジーによって細胞
内より排除されることが知られている。しかし，A群レ
ンサ球菌感染細胞において，ゼノファジー以外の菌―宿主
間相互作用についてはほとんど明らかにされていない。
A群レンサ球菌の感染によって誘導されるゼノファ

ジーでは，飢餓状態で誘導されるオートファジーとは異な
る点も多い。A群レンサ球菌感染で誘導されるオートファ
ゴソームは，巨大化し，直径が 10 μmに達する場合もあ
るため，A群レンサ球菌を取り囲む小胞である GAS-
containing autophagosome-like vesicles（GcAV）として，
その生成過程についての解析を進めている。また，通常の
オートファゴソームには基質の選択性がないため，細菌を
特異的に分解するためには，細菌とオートファゴソームと
をつなぐアダプタータンパク質が必要となり，これまでに，
p62/SQSTM1，NDP52などがアダプタータンパク質とし
て報告されているが，それぞれの役割の違いや細菌種に応
じた使い分け，加えて制御メカニズムについても不明であ
る。
そこで我々は，細胞内の膜輸送の調節因子として機能す
る低分子量 GTPassである Rabタンパク質と，その制御
因子である RabGAP, RabGEFを GcAV形成との関連に注
目して解析を進めてきた。飢餓誘導時に必須な Rabタン
パク質以外に，GcAVの形成時のみに起動する多数の Rab
タンパク質や，その制御系も明らかとなってきている。す
なわち，Atg5を中心とする基本的なオートファジー形成
メカニズムは，生理的なオートファジーと共通するものの，
その後の菌体の排除には特有のメカニズムによって制御さ
れていることが明らかとなってきた。このシンポジウムで
は A群レンサ球菌感染におけるゼノファジーにおけるユ
ニークな調節メカニズムについて最新のデータを元に議論
を進めていきたい。

11．インバウンド感染症
藤田 次郎
琉球大学大学院医学研究科感染症・呼吸器・消化器内科学
（第一内科）
インバウンドは「INBOUND」と綴り，「入ってくる，到
着する」という意味である。旅行業界においては，「訪日
外国人旅行」のことをインバウンドと呼び，これと対比し
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て，「日本人による海外旅行」をアウトバウンドと呼ぶ。2015
年には 45年ぶりにインバウンドがアウトバウンドを逆転
した。2015年の日本のインバウンド世界ランキングは 12
位，アジアで 3位となる。またインバウンド入国者数は，
約 2,379万人（2017年，過去最高）であり，2017年の訪
日国の上位 5国は，中国，韓国，台湾，香港，およびアメ
リカの順となる。さらに日本政府目標は，2020年迄に訪
日外国人観光客数 4,000万人，2030年迄に訪日外国人観光
客数 6,000万人である。さてインバウンドが増加すると，
様々な感染症が訪日外国人によって日本国内にもたらされ
るリスクも確実に増える。沖縄県は観光立県であり，また
アジアの玄関である。また正確な意味でのインバウンドで
はないが，米軍基地も集中している。このような中で，我々
が沖縄県で経験してきたインバウンド感染症を紹介する。
具体的には，2009年のインフルエンザ A（H1N1）pdm09，
肺炎球菌，市中感染型MRSAを含めた様々な耐性菌，結
核菌，2018年の麻疹ウイルス，および C型肝炎ウイルス，
などについて自験例を中心にインバウンド感染症について
概説したい。またインバウンドを広い意味で捉えると，人
類の移動そのものも，インバウンド，またはアウトバウン
ドであったともいえる。その解析の際に有用なのは，ウイ
ルスの保有率，およびゲノタイピングである。このような
視点で，沖縄県に多い HTLV-1ウイルス，D型肝炎ウイ
ルス，および糞線虫などについて，感染疫学の視点から考
察したい。インバウンド感染症対策として求められるのは，
正確，かつ迅速な感染症診断であり，それに基づく感染症
治療であることを強調したい。

12．SFTSに対する治療の現状―ファビピラビル
の臨床研究成果を中心に―

安川 正貴
愛媛大学プロテオサイエンスセンター
重症熱性血小板減少症候群（SFTS）は，マダニ媒介性
のウイルス疾患であり，重症化しやすく致死率が高い。ま
た最近，ネコを介した感染の報告が相次いでおり，社会的
にも注目を集めている疾患である。国立感染症研究所感染
症発生動向調査で報告されている死亡例は届け出時点での
死亡数であり，真の死亡率ではない。全国調査によって，
SFTSの真の死亡率は未だに 25～30％と極めて高いこと
が明らかにされている。SFTSに対する治療は確立されて
おらず，その開発は喫緊の課題である。国立感染症研究所
西條らの基礎研究によって，ファビピラビルが SFTSに
有効であることが，in vitroならびにマウス感染 in vivo実
験系で示された（mSphere 2016；PLoS One 2018）。これ
らの研究成果をもとに，我々は，SFTSに対するファビピ
ラビルの有効性と安全性の検討を，西日本を中心とした 39
医療機関による多施設共同医師主導臨床研究として実施し
たのでその結果を中心に報告する。26例が登録され，そ
のうち SFTSウイルス陽性症例は 23例であった。ファビ

ピラビルを初日 1,800 mg，2日目以降 800 mgを 5～14日
投与した。SFTSウイルス陽性 23例中 4例（17.4％）は治
療 6日以内に SFTSの増悪による多臓器不全のため死亡
した。この死亡率は，我が国における SFTSの真の死亡
率（25～30％）と比べ低い値であった。発熱はファビピラ
ビル投与後速やかに解熱した。回復例では，ファビピラビ
ル投与後速やかに血小板数が回復した。治療開始時の血中
SFTSウイルス量と予後は高い相関が認められた。回復例
では 4日目以降速やかにウイルス量の減少が認められ 14
日以内に消失した。ファビピラビルによる重篤な有害事象
は認められなかった。以上のことから，SFTS早期にファ
ビピラビルを投与することによって予後を改善できること
が強く示唆された。

13．薬剤耐性微生物に対する新たな治療薬剤の開
発

三鴨 廣繁
愛知医科大学大学院医学研究科臨床感染症学
薬剤耐性微生物の出現と蔓延が世界的な問題として注目
されている。薬剤耐性微生物は，病院や診療所などの医療
機関だけでなく，食品・水・家畜などを介して一般人・健
康人の間にも広まっている。このような背景の中，世界的
に進行する耐性微生物の問題を人間の問題としてだけでな
く，共存する動物や生物が生息・定住する環境を含めて地
球規模の視点で考える One Healthの概念も提唱されてき
た。1940年代以降に始まった抗菌薬の開発と臨床応用は，
感染症の治療において人類に多大な利益をもたらした。し
かしその一方で，過剰な，あるいは不適切な抗菌薬の使用
が耐性菌の出現と蔓延を助長してきたのも事実である。こ
のような反省の中，世界各国で，地域連携ネットワークの
中で院内感染対策・制御のさらなる強化だけではなく，
Antimicrobial Stewardshipおよび Diagnostic Steward-
shipの行政的導入と活用により効果的な抗微生物薬療法
が推進されている。かつては，薬剤耐性微生物の問題が社
会問題化しなかったのは，新規抗微生物薬の開発が盛んで
あったこともある。世界的な薬剤耐性微生物の蔓延にも関
わらず，新しい抗菌薬の開発に関しては停滞する状況が続
いている。その理由の 1つとして，「新しい抗菌薬の開発
に必要な開発費が大きすぎて，たとえ開発できたとしても
ビジネスとして成り立たない」という点が指摘されて久し
い。これに対して，push＆pull型インセンティブのあり方
が日本でも検討されている。このような厳しい状況の中，
薬剤耐性微生物に対する新たな治療薬剤の開発もベン
チャー企業を中心として進められている。本講演では，時
間の許す限り，臨床的に期待されている新薬の概略も紹介
する。
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シンポジウム 1 手術部位感染予防の最新エビデンス

1．周術期管理プログラム（ERAS）による手術
部位感染予防のエビデンス

土師 誠二
蘇生会総合病院外科
消化器外科手術は整形外科や心臓血管外科など他の領域
の手術と比べても術野の汚染度が高いため手術部位感染
（SSI：Surgical site infection）の発生リスクが高い。SSI
は在院日数の延長や医療コストの増大など多くの負の臨床
結果に繋がるため，その対策は重要である。一方，ERAS
や Fast-track surgeryに代表される周術期管理プログラム
は，臨床的有用性のエビデンスがある項目を複数組み合わ
せて実施することで，在院日数の短縮や消化管機能の早期
回復などの臨床効果が認められている。近年，SSI予防の
ための国際ガイドラインが相次いで発行されたが，周術期
管理プログラムと SSI予防の関連については言及されてい
ない。そこで，「周術期管理プログラムは消化器手術後の
SSIを予防するか」をクリニカルクエスチョンとし，Pub-
Med，医学中央雑誌にハンドサーチを加えて文献検索を行
い，2000年 1月以降に消化器手術例を対象とした RCT 34
報を抽出しメタ解析を行った。評価項目は SSI発生率，術
後総合併症発生率，在院日数，第一排便までの日数とした。
その結果，周術期管理プログラムはリスク比 0.76（95％
信頼区間；0.58～0.99）で有意に SSIの発生を抑制した。さ
らに術後総合併症発生率の抑制，在院日数の短縮，術後第
一排便までの日数の短縮，のいずれにおいても有意な改善
が認められた。これらの RCTでは盲検化はされていない
が，ランダム化，コンシールメント，アウトカム報告は実
施されバイアスリスクは低かった。他の文献的考察では，
腹部大動脈瘤手術を含む腹部手術を対象とした 27RCTに
よるメタ解析で SSI発生率が有意に減少（リスク比 0.77，
信頼区間：0.58～0.98）していた。以上から，周術期管理
プログラムの実施は SSI予防として推奨される。ただし，
RCTで行われた周術期管理プログラム項目は対象疾患，術
式により様々に異なっており，いずれにおいても共通する
最も有効なプログラム項目は明らかではない。

2．耐性菌対策と栄養管理
山下 千鶴 1，真弓 俊彦 2，大毛 宏喜 3，内野 基 4，
北川 雄一 5，小林 昌宏 6，小林 求 7，坂本 史衣 8，
清水 潤三 9，鈴木 克典 10，土師 誠二 11，水口 徹 12，
毛利 靖彦 13，吉田 雅博 14

1藤田医科大学麻酔・侵襲制御医学講座
2産業医科大学医学部救急医学講座
3広島大学病院感染症科
4兵庫医科大学炎症性腸疾患学講座外科部門
5国立長寿医療研究センター医療安全推進部感染管理室
6北里大学薬学部

7岡山大学麻酔科蘇生科
8聖路加国際大学聖路加国際病院 QIセンター感染管理室
9市立豊中病院肝胆膵外科
10産業医科大学病院感染制御部
11蘇生会総合病院外科
12札幌医科大学保健医療科学部看護学科外科学
13三重県立総合医療センター外科
14国際医療福祉大学医学部消化器外科学講座
術後の手術部位感染（SSI）の発症を左右する術前要因
として最も重要なものは，耐性菌対策と栄養管理である。
耐性菌の大多数を占めるメチシリン耐性黄色ブドウ球菌

（MRSA）による医療関連感染は入院期間延長や死亡率の
増加と関連し，社会的にも大きな問題となっている。近年，
MRSAによる医療関連感染の多くは，患者自身の保菌か
ら内因性に発症するとの報告も見られるようになり，術前
のMRSA保菌対策の重要性が指摘されている。人工関節
手術や心・胸部手術領域では SA保菌と SSI発生に高いエ
ビデンスが存在しており，2016年の世界保健機構の SSI
予防ガイドラインにおいて，保菌者に対する除菌が強く推
奨されている。また，消化器外科 SSI予防のための周術期
管理ガイドライン（JSSI）では，消化器外科領域において
もMRSAの保菌が SSIに関与する可能性が示唆され，保
菌者への除菌が弱く推奨されている。除菌法としては，ム
ピロシン軟膏の周術期の鼻内塗布が推奨されており，術前
クロルヘキシジンシャワーの併用のエビデンスは十分とは
いえない。
一方，栄養障害は回復の遅延や早期再入院率の上昇に関
与するといわれ，欧州臨床栄養学会のガイドラインでも栄
養不良患者に対する術前栄養介入が推奨されている。JSSI
においても，消化器外科手術患者において，術前栄養不良
は術後 SSI発生率を上昇させること，術前栄養不良患者へ
の術前の十分な栄養改善は SSI発生率低下，入院期間短縮
につながり有用であることが示された。しかし，適切な栄
養評価指標や栄養介入の方法および投与期間については明
らかではない。また，免疫経腸栄養は免疫機能強化，炎症
反応抑制などにより術後の感染性合併症を低下させるとい
われているが，JSSIのメタ解析では，栄養障害のない患
者への術前免疫経腸栄養投与による SSI予防効果は明らか
ではなかった。

3．予防抗菌薬に関する最新のエビデンス
毛利 靖彦 1，大毛 宏喜 2，内野 基 2，北川 雄一 2，
小林 昌宏 2，小林 求 2，坂本 史衣 2，清水 潤三 2，
鈴木 克典 2，土師 誠二 2，水口 徹 2，山下 千鶴 2，
吉田 雅博 2，真弓 俊彦 2，草地 信也 2

1三重県立総合医療センター外科
2日本外科感染症学会消化器外科 SSI予防のための周術期
管理ガイドライン作成委員会
手術部位感染症を発症すると，患者自身に負担をかけ，
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医療費の増大，在院日数の増加といった負の事象が生じる。
手術部位感染を予防するためには，さまざまな対策が必要
であるが予防抗菌薬の適切な使用は必須と考えられる。
1999年に CDCより SSI予防ガイドラインが発表されて以
来，様々な予防抗菌薬に関するエビデンスが示されてきた。
我が国でも，予防抗菌薬に関する臨床試験が実施されエビ
デンスが蓄積されてきている。一方，最近，WHO，CDC，
アメリカ外科学会，日本外科感染症学会から SSI予防ガイ
ドラインが発表されている。予防抗菌薬の適切な使用にお
いては，手術手技に応じた適切な予防抗菌薬の選択，開始
時期，および，期間が重要である。日本外科感染症学会で
は，肝細胞癌肝切除，胃癌胃全摘術，直腸癌手術の 3術式
における Surgical site infection（SSI）発症予防に有効な
本邦独自の方策を確立するため，各術式における投与期間
に関する多施設共同ランダム化比較試験が施行された。3
試験のデザインは，術後 24時間で予防的抗菌薬を終了す
る A群と術後 48時間で抗菌薬を終了する B群とで比較す
る非劣勢試験デザインで施行された。これらの研究の Pri-
mary endpointは SSI発生率とし，両群におけるその発生
頻度を比較検討した。胃全摘術および肝細胞癌肝切除術で
は非劣性が証明されたが，直腸癌手術では非劣性が証明さ
れなかった。予防抗菌薬の選択，開始時期，投与期間に関
して，各種ガイドライン，観察研究，および臨床試験をレ
ビューし予防抗菌薬の最新エビデンスについて考察する。

4．消化器外科手術における SSI予防のための周
術期管理術中の SSI予防対策

内野 基 1,2

1兵庫医科大学炎症性腸疾患学講座外科部門
2日本外科感染症学会消化器外科 SSI予防のための周術期
管理ガイドライン作成委員会
術中の SSI予防策のうち手術用手袋，手術器具交換，抗
菌吸収糸，創洗浄，腹腔内洗浄，ドレーン留置について解
説する。1．術中の手袋交換や二重手袋，術中再手洗いは
有用か？：エビデンスがなく，有用性は明らかではない。
しかし，手袋破損は二重手袋内側で有意に一重手袋よりも
少ない。SSI予防を目的とした推奨に言及できないが，安
全性の観点より二重手袋を推奨している。2．術中の手術
器具交換は有用か？：消化器外科領域での介入研究
（RCT）はなく，質の高い研究はないが，汚染度が高い手
術では閉創の際に清潔な手術器具を使用することが望まし
いとされた。3．抗菌吸収糸は有用か？：10個の RCTに
よるメタ解析でその有用性が証明された。ただしモノフィ
ラメント吸収糸では有意差がなく，コストに関する検討は
十分ではない。4．創洗浄は有用か？：生理食塩水による
創洗浄は 2000年以降の RCTが不十分で推奨には言及で
きなかった。高圧洗浄の有用性は 2 RCT，3観察研究で示
され，創洗浄，できれば高圧洗浄を行うことが推奨された。
5．閉創前の腹腔内洗浄は有用か？：3介入研究があるも

のの，2つは虫垂切除を対象とし有意差もなかった。限ら
れた術式の小規模な研究しかなく，腹腔内洗浄の有用性は
明らかではないとされた。6．ドレーン留置は有用か？：
ドレーン留置は術式により大きく異なる。胃手術では不要
（施設など背景を考慮），胆道再建を伴わない肝切除，虫垂
切除，結腸手術では留置不要，直腸切除でも不要だが合併
症軽減効果がある可能性があり留置してもよい，膵頭十二
指腸切除では RCTで非留置群に死亡症例が多くなったも
のがあり留置が推奨されている。以上を各エビデンスの内
容とともに解説する。

シンポジウム 2 腸内細菌学の基礎から臨床応用

1．腸内細菌研究の歴史と腸内細菌学の基礎
神谷 茂
杏林大学保健学部
ヒトの腸内には 500～1,000種，100兆から 1,000兆個の
腸内細菌が常在細菌叢（floraまたはmicrobiota）を形成
し，宿主とともに共生（symbiosis）している。ヒトの身
体の総細胞数（約 35兆個）よりも多い数の腸内細菌が棲
みつき宿主に様々な作用を及ぼしている。腸内細菌研究の
魁を Pasteurの乳酸発酵に関与する乳酸菌（当時は乳酸酵
母と命名）の発見（1857年）に求めることが出来る。1885
年，Escherichは腸内細菌の研究が腸疾患の病理や治療に
重要であることを記載し，翌年乳児糞便より大腸菌を分離
した。その後，Tissier，Moroによる Bifidobacterium，Lac-

tobacillusの分離培養の結果により，腸内細菌叢中の乳酸
産生細菌の存在が明らかになり（それぞれ 1889年，1900
年），その宿主への作用についての研究が始まった。驚く
ことに Tissierは分離した Bifidobacteriumを下痢症患児に
治療目的で投与することにより良好な臨床的効果が認めら
れたことを報告した。1901年，Metchnikoffは人間の早老
早死の主な原因が腸内の腐敗細菌が産生する毒素による慢
性中毒であることを発表し，腸内に棲みつく細菌とヒトの
寿命との関連性を提唱した。20世紀前半に Eggerth，Gag-
nonらによって偏性嫌気性細菌（Bacteroides，Fusobacterium）
の分離が行われたが，数十年の間，大腸菌，腸球菌などの
通性嫌気性細菌が腸内細菌叢の優勢菌であると考えられて
きた。しかし，20世紀後半に Haenel，光岡らによる嫌気
性培養法の確立により，ヒトの腸内細菌叢の構成に関する
知見が深まった。また Gustafsson，Midtvedtによって開
発された無菌動物を用いて，他の共存細菌の影響なしに当
該細菌の増殖，性状解析が可能となった。今日の腸内細菌
研究の隆盛はこれらの先達による腸内細菌研究が基盤と
なっていることは確実である。本講演では腸内細菌研究の
歴史を振り返るとともに，本領域における研究者の築き上
げた腸内細菌学の概要とそのエッセンスを紹介したい。
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2．乳児腸内細菌叢の遷移と腸内細菌叢 in vitro
システムの可能性

稲垣 瑞穂
岐阜大学応用生物科学部応用生命科学課程
私は「新生児が持って生まれたまっさらな腸内環境がど
のような変遷を経て成熟を迎えるのか」を調べることで共
生の基本を学び，その所見を「どのようにしたら成熟した
大人の腸内細菌叢をアレンジできるのか」に応用したいと
思い，日々研究しています。本日の発表の中では以下の 2
つの内容に触れたいと思います。【乳児腸内細菌叢の遷移】
生後間もない新生児の腸内細菌叢は，母親由来の細菌叢や
環境細菌が一時的に定着しますが，その後の哺乳により Bi-

fidobacteriumが最優勢菌となり，離乳食の開始にともない
菌叢の多様性を獲得すると広く認識されています。一方で，
授乳中のお母さんから，毎日ミルクしか与えられていない
にも関わらず，我が子のウンチの色・匂いなどが異なるこ
とを聞きました。このような変化が“何により生じている
のか”が知りたくて，離乳食開始前の母乳哺育児 5名を対
象に，数ヶ月にわたり数日おきに糞便の菌叢解析を行いま
した。各乳児の腸内細菌叢の遷移を特徴づける中から，離
乳食開始前の菌叢形成に影響を与える要因について考えて
みたいと思います。【腸内細菌叢 in vitroシステムの可能
性】腸内細菌叢を介した健康維持・増進方法の一つとして，
プロバイオティクス・プレバイオティクスの整腸効果に期
待が寄せられています。しかし，これらの摂取が“腸内細
菌叢コミュニティーにどのような影響を与えているか”に
対する科学的裏づけは殆どありません。この問いの解明の
一助になればと思い，ヒト糞便を用いた腸内細菌叢 in vitro

システムを用いたプレバイオティクスの評価を行っていま
す。いずれも荒削りのデータですが，これらをもとに in vi-

troシステムの可能性について考えてみたいと思います。

3．腸内細菌とプロバイオティクス
山岸 由佳 1,2，三鴨 廣繁 1,2

1愛知医科大学病院感染症科
2愛知医科大学病院感染制御部
プロバイオティクスは 1980年代に Fullerより提唱され
た用語で「生体内，特に腸管内の正常細菌叢に作用し，そ
のバランスを改善することで宿主に有益な作用をもたらす
生きた微生物」と定義されている。また，1995年には有
用性細菌の増殖を促進し，有害菌を抑制することで宿主の
健康に有益に作用する非消化性食品成分として，プレバイ
オティクスが提唱された。最近では，プロバイオティクス
とプレバイオティクスの混合製品としてシンバイオティク
スも注目されている。プロバイオティクスは食品や生菌製
剤などがあり，構成微生物として Lactobacillus属，Bifidobac-

terium 属，Enteroroccus 属，Bacillus 属，Clostridium 属な
どの細菌のほか，Saccharomyces属などの真菌も用いられ
る。プロバイオティクス療法がもたらすいくつかの効果と

して，菌体成分による宿主免疫応答の修飾，菌体または産
生される酵素による腸管内の物質代謝や栄養素の補完およ
び吸収改善，産生されるバクテリオシンや有機酸による腸
管感染症の予防および治療効果，免疫応答および短鎖脂肪
酸の産生による腸管内の炎症や潰瘍の抑制作用，発がん関
連酵素の活性低下による大腸癌の予防または治療効果など
があげられる。感染症については，腸管感染症に対して有
用性が認められており，腸管出血性大腸菌の毒素産生抑制
効果や，ロタウイルス感染予防効果，Clostridioides difficile

感染症などが報告されている。本セッションではプロバイ
オティクスのもつ特性や効能効果などを腸内細菌との関係
性から述べる。

4．重症患者の腸内細菌叢の変化とシンバイオ
ティクス療法の効果

清水 健太郎
大阪大学医学部附属病院高度救命救急センター
腸管は，外傷・熱傷などの侵襲や肺炎などの感染症によ
る影響をうけ，全身の炎症反応や多臓器不全の進行に中心
的な役割を果たすと考えられている。特に，腸内細菌叢は，
腸上皮のバリア機能，バクテリアルトランスロケーション，
免疫機能等に関連することから，重症病態での腸内細菌叢
を評価することは重要である。
我々は，重症患者における腸内細菌叢に関する研究を行
い，重症患者は受傷当日から便中の総偏性嫌気性菌や腸内
細菌叢の発酵物である短鎖脂肪酸の著明な低下が認められ，
細菌数の低下は長期にわたり遷延していた。また，広域抗
菌薬は腸内細菌叢により強く影響をおよぼし短期間での菌
交代を生じていた。さらに，総偏性嫌気性菌数の低下は感
染合併症や予後と関連していた。臨床的には，ベットサイ
ドで便グラム染色を用いて，健常パターン，単純化パター
ン，消失パターンと分類することが可能である。
重症患者では下痢や腸管蠕動不全などの腸管合併症が高
率に合併するため，栄養療法を継続するためにも腸管内治
療は重要な課題である。シンバイオティクスは，生体に有
用な菌であるプロバイオティクスとその増殖基質であるプ
レバイオティクスを併用した治療で，外科手術前投与によ
る術後合併症の予防効果が報告されている。敗血症患者に
対しては 71例を対象にシンバイオティクスを入院時 3日
以内に投与した群と非投与群を前向きに比較検討した。投
与群は非投与群に比して，便中の総菌数が保持され，酢酸
が有意に上昇した。合併症発生率は，腸炎（27.0％ vs. 6.3％），
肺炎（48.6％ vs. 14.3％）と有意差を認めた（非投与群 vs．
投与群，P＜0.05）。本発表では，重症病態における腸内細
菌叢の変化と生体応答，腸内細菌叢を保持するためのシン
バイオティクス療法を中心に述べる。
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シンポジウム 3 ワンヘルスアプローチの視野に立っ
た耐性菌対策―医療，畜産，伴侶動物における対策と
成果―

1．神戸大学医学部附属病院における抗菌薬適正
使用・薬剤耐性菌抑制に向けた取り組み

宇田 篤史 1,2

1神戸大学医学部附属病院薬剤部
2神戸大学医学部附属病院感染制御部
世界での薬剤耐性菌による死亡者数は，2050年には
1,000万人にも上ると推計されているなど，薬剤耐性対策
はワンヘルスアプローチの中でも重要となっている。神戸
大学医学部附属病院（当院）では 2010年より，抗菌薬の
適正使用と薬剤耐性菌抑制を目的に広域抗菌薬の妥当性を
評価する症例カンファレンス（院内通称：Big Gun）を開
催してきた。Big Gunでは特定抗菌薬（抗緑膿菌薬，抗
MRSA薬，抗真菌薬）が使用されている全症例を対象と
するため，症例数は非常に多いものの，薬剤師が全症例を
確認・評価することで，医師の負担を軽減し長期の継続を
可能としている（薬剤師による確認・評価：約 2,500症例，
多職種による検討：約 500症例，介入支援：約 300症例，
各 1年間）。その成果として，開始した 2010年以降，抗緑
膿菌薬の使用量減少や緑膿菌の感受性率上昇などの効果を
得ている。
2018年 5月からは，抗菌薬適正使用支援加算の新設に
伴い，薬剤師を専従とした抗菌薬適正使用支援チーム
（AST）が設置された。ASTでは，広域抗菌薬開始前の血
液培養採取の実施推奨などの取り組みを行っており，その
結果，血液培養実施率の上昇だけでなく，広域抗菌薬の使
用量や C. difficile感染症の発症頻度の減少などの効果を認
めている。
薬剤耐性菌はその伝播し易い性質から 1病院を超えた連
携が重要となるが，当院では，高度な知識や技術を有した
専門家を育成するべく，兵庫県との連携事業で高度専門教
育を提供するプログラム（神戸大学エキスパートメディカ
ルスタッフ育成プログラム）を 2010年から実施している。
これまでの受講者数は 100名を超えており，Big Gunを実
施する医療施設も増加するなど，兵庫県全域への波及効果
は大きい。
本講演では，こうした当院で実施している抗菌薬適正使
用・薬剤耐性菌抑制に向けた取り組みを紹介したい。

2．畜産分野における薬剤耐性菌の対策と課題
浅井 鉄夫
岐阜大学大学院連合獣医学研究科
畜産分野において抗菌性物質は細菌感染症の治療（抗菌
薬）と飼料効率の改善（抗菌性飼料添加物）を目的に，2011
年の統計では約 1,020トン使用されている。抗菌薬につい
て，動物別では豚が多く，成分別ではテトラサイクリンが

全体の 40％を占めている。抗菌薬を使用すると薬剤耐性
菌が増加する傾向があるため，抗菌薬を適正に使用するこ
とが重要である。一方で，不適切に使用した抗菌薬によっ
て家畜に分布した薬剤耐性菌が影響しなくなるには時間が
必要となる。
畜産分野での薬剤耐性菌の対策は，リスク分析と抗菌薬
の慎重使用に基づき実施されている。リスク分析について
は，家畜に使用する抗菌薬及び飼料添加物の全成分を対象
に成分・系統ごとに食品安全委員会によりリスク評価され，
農林水産省と厚生労働省により評価結果に基づくリスク管
理措置が実施されている。また，畜産分野の慎重使用につ
いては，農林水産省が中心に獣医師や生産者向けの各種ガ
イドブックが整備され，その普及が進められている。
家畜に分布する薬剤耐性菌は公衆衛生と家畜衛生上の重
要な問題である。医療上重要な広域スペクトルセファロス
ポリンやコリスチンに対する耐性菌は家畜にも分布するが，
その程度は家畜の種類や健康状態によって異なる。そして，
耐性菌が畜産物を介して食卓へ届く可能性も多様である。
また，薬剤耐性菌が飼育農場から自然環境へ放出される状
況についても十分に解明されているわけではない。今後も，
家畜における薬剤耐性菌の実態把握を継続しながら，効果
的な対策へ充実させていかなければならない。

3．伴侶動物における薬剤耐性菌の現状と課題
原田 和記
鳥取大学農学部共同獣医学科
獣医療分野では細菌性感染症の治療を目的とした抗菌薬
の投与が日常的に行われている。特に伴侶動物医療におけ
る抗菌薬の使用は，畜産分野のそれと比較して法的規制が
比較的少ないことから，獣医師の裁量に委ねられる部分が
大きい。このことが伴侶動物における薬剤耐性菌の発生リ
スクを高めているとの批判もある。また，近年，「家族の
一員」としての伴侶動物に対する意識の変化などに伴い伴
侶動物と飼い主の間により緊密な関係が構築されるように
なっており，人への耐性菌の伝播リスクが高まっていると
の指摘がなされている。このような背景から，伴侶動物に
おける薬剤耐性菌の分布状況を適切に把握するとともに，
その対応について検討することが求められている。また，
医療分野と同様に，伴侶動物医療でも多剤耐性菌の流行が
深刻化してきている。医療分野で注視されている多剤耐性
菌の多くは幸いにして伴侶動物では流行していないものの，
基質特異性拡張型 β ―ラクタマーゼ（ESBL）産生菌とメ
チシリン耐性ブドウ球菌（MRS）については医療分野と
比較しても遜色のない，あるいはより高率に検出されてい
ると言っても過言ではない。これらの多剤耐性菌について
は，伴侶動物自身において抗菌剤治療の失敗などの悪影響
を及ぼす可能性が危惧されるが，それに加えて公衆衛生上
のリスクについても同様に考慮しなければならない。本講
演では，伴侶動物由来の各種細菌における薬剤耐性分布に
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ついて，これまでの調査結果に基づいてご紹介する。また，
獣医療上注意すべき多剤耐性菌である ESBL産生菌と
MRSの分離状況やその疫学的な関連性について国内の
データに基づいて概説する。さらに，国内の伴侶動物臨床
における薬剤耐性菌対策の課題についても私見を交えて論
じることとする。

4．医療従事者の多職種協働をめざした NPO法人
による 14年間の AMR対策の普及啓発活動と
その成果

佐竹 幸子 1，金子 心学 1，林 俊誠 2

1NPO法人 EBIC研究会
2前橋赤十字病院
科学的根拠に基づいた感染管理や感染症診療を目指して
2004年に NPO法人 EBIC研究会を設立し，次の普及啓発
活動を行なった。
【セミナーと講習会】
最も多い参加者の職種は，914名が参加した「耐性菌セ
ミナー」では看護師 58%，3,039名が参加した「抗菌薬感
受性検査結果の読み方セミナー」では医師 50％，549名が
参加した「抗菌薬適正使用セミナー」では薬剤師 37%，421
名が参加した「WHONET講習会および活用事例報告会」
では検査技師 68%，255名が参加した「グラム染色実技講
習会」では医師 47%であり，医療従事者の多職種協働に
寄与できたと考える。参加者に実施したアンケートの「良
かった」と「どちらかというと良かった」の合計はいずれ
の企画も 95%以上であり，高い満足度が得られた。
【Webを利用したグラム染色クイズ】
「グラム染色実技講習会」は 1回に 40名しか参加できな
いので，本研究会会員とWeb登録者にグラム染色鏡検写
真付きの 5者択一の設問を 2週間に 1度の頻度で配信した。
正解率は，2016年度（回答数 3,755名）77%，2017年度（回
答数 3,461名）90%，2018年度（回答数 2,345名）63%と
なった。
【抗菌薬感受性検査の精度保証（外部精度管理）プログラ
ム】
2006年までに 4回実施し，12菌株配布し，249施設が
参加した。それぞれの参加施設に配布菌株の検査薬剤ごと
に詳細なコメントをつけて報告した。回を重ねるたびに検
査精度の向上と CLSIのガイドラインに沿った報告をする
施設が増加した。

シンポジウム 4 薬剤耐性菌の分子疫学

1．ESBL産生菌：プラスミド伝播とクローン性
増殖

松村 康史
京都大学医学部附属病院検査部・感染制御部
【ESBL産生菌】Extended-spectrum β -lactamase（ESBL）

は，グラム陰性桿菌全般に認められる獲得型の耐性機序で
ある。“動く遺伝子群”やプラスミドと関連していること
から，菌種を超えて伝播しうる。
【ESBLタイプの変遷】1990年代には，SHV型・TEM
型の ESBLが，主として Klebsiella pneumoniaeにより産生
され院内感染症の原因菌として認識されていた。2000年
代は，CTX-M型を有する大腸菌が増加し，市中感染も認
められるようになった。CTX-M型は主として 1，2，8/25，
9の 4グループに分けられ，地域的流行があった。例えば，
日本では CTX-M-2，-14，南アメリカでは CTX-M-2，ス
ペインでは CTX-M-14，その他欧米では CTX-M-3および
CTX-M-15である。しかし，2000年代後半からは，CTX-
M-15が世界的に最も多く検出されるようになった。ただ
し，日本を含むアジア，ヨーロッパの一部では，CTX-M-
27も多く認められる。
【プラスミド伝播】ESBL遺伝子は主としてプラスミド
上にコードされており，伝達性プラスミドを介して菌株・
菌種を超えて伝播しうる。プラスミドのタイプとしては，
IncF，IncI，IncK/B，IncN，IncHI2，IncB/O等が多いが，
近年は大腸菌 ST131の増加により IncFプラスミドが多く
なっている。
【クローン性増殖】菌種特異的な遺伝子の塩基配列によっ
て決定される sequence type（ST）型が，菌株（染色体）
のタイピングとして現在標準的に用いられている。ESBL
産生大腸菌としては，ST38，ST131，ST405，ST648等が
世界的に流行しているクローンであるが，2000年代後半
から IncFプラスミド上に CTX-M-15，-27を有する ST131
の増加が顕著である。K. pneumoniaeにおいては，ST11，ST
14，ST15，ST258クローンなどが世界的に広く分布して
おり，また K. pneumoniae groupにおいては Klebsiella qua-

sipeneumoniaeにおいて多いことが知られている。

2．カルバペネマーゼ産生腸内細菌科細菌
鈴木 匡弘
藤田医科大学医学部微生物学講座
カルバペネマーゼ産生腸内細菌科細菌（CPE）はカルバ
ペネム系抗菌薬を分解する酵素を産生する腸内細菌科の細
菌を示しており，カルバペネマーゼ遺伝子を保有すること
を特徴とする。世界的には KPC型や NDM型といわれる
カルバペネマーゼを産生する株の報告例が多いが，日本で
は IMP型の報告が大部分を占める。CPEとして検出され
る菌種としては Enterobacter hormaechei（Enterobacter cloacae

complexの一種）や Klebsiella pneumoniae，Escherichia coli

など多岐にわたる。これらのうち，E. hormaecheiでは ST78
の株が多く，クローナルな広がりを示している。一方，他
の菌種では多様なクローンが報告され，クローナルな蔓延
には至っていないようである。
カルバペネマーゼはプラスミド上に乗っている場合が多
く，プラスミドの伝達と共に株間，菌種間を超えて伝播す
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る。西日本での報告が多い IMP-6は N plasmid上に乗っ
ており，多様な菌種から分離されるが，プラスミド伝播が
原因と考えられる。また，E. hormaecheiの IMP-1は HI2
plasmid上に見つかることが多く，こちらも耐性プラスミ
ドの拡散が疑われる。その一方，カルバペネマーゼが乗っ
た F plasmidは多様性を示し，伝播経路がはっきりしない。
日本では CPEあるいは特定のプラスミドのクローナル
な流行が一部に見られるが，未だ蔓延状態にはなく，感染
制御が奏功しているといえる。その一方，カルバペネマー
ゼは F plasmidをはじめとした多様なプラスミドや染色体
上からも見つかり，頻繁な組み換えが起きていることを示
唆している。新たに生じた株やプラスミドが，伝播しやす
いものであった場合蔓延の恐れもある。新たなクローンの
誕生機会を減らすためにも，CPEの分離頻度を低く抑え
ることは重要である。

3．多剤耐性アシネトバクター
金子 幸弘 1,2，坪内 泰志 1,2

1大阪市立大学大学院医学研究科細菌学
2大阪市立大学大学院医学研究科感染症科学研究センター
アシネトバクターは緑膿菌と並ぶブドウ糖非発酵菌の代
表であり，主に環境中に生息し，本来，日和見病原体であ
る。また，抗菌薬に自然耐性を示すことに加え，耐性化し
やすいことがよく知られ，カルバペネム，キノロン，アミ
ノグリコシドの 3系統全てに耐性を示す多剤耐性アシネト
バクター（MDRA）による感染症は，感染症法 5類全数
把握対象となっている。
近年のゲノム解析技術革新に伴い，全ゲノムの解析も，
従来に比べると低価格・短期間で可能になってきた。当教
室でも，時代に取り残されないよう，学外の施設とも連携
を取りつつ，薬剤耐性菌のゲノム解析を進めている。一方，
従来のスタンダードな方法であったパルスフィールドゲル
電 気 泳 動（PFGE）は，Multi-locus Sequence Typing
（MLST）や PCR-based ORF Typing（POT）法などのよ
り簡便な方法による系統解析へとシフトしている。特に
MLSTについては報告が多く，特に，Acinetobacter bauman-

niiでは ST92に分類されるインターナショナルクローン
II（IC II）が 80％程度を占め，残りが IC Iに分類される
菌株であることが分かっている。日本でのアウトブレイク
事例でも，少なくとも 1つは ST92によることが確認され
ている。今後，間近に迫る東京オリンピックや 2025年の
大阪万博を控え，国内への耐性菌の流入にも警戒が必要で
ある。

4．One Healthの視点から見た薬剤耐性菌の分子
疫学

中野 竜一
奈良県立医科大学微生物感染症学講座
薬剤耐性菌は世界的に増加し危機的状況にあるとして，

国連が早急な対策の必要性を訴えている。臨床現場では治
療を困難にするだけでなく，アウトブレイクなど医療関連
感染や海外から輸入感染として流入する可能性もあるため，
耐性菌の伝播拡散についてはより一層注目する必要がある。
これまでは医療機関の中で想定されていた問題であったが，
現在では薬剤耐性菌は市中にも拡散しており，さらには動
物や環境からも分離されることが報告されている。これら
のことからヒト，動物，環境を含め包括的に取り組むワン
ヘルス・アプローチという概念に基づいて薬剤耐性菌を制
御することが望まれている。
臨床から分離されるヒト由来耐性菌として，ESBL（基
質特異性拡張型 β ―ラクタマーゼ）産生大腸菌が挙げられ
るが，本邦では 10～20％の割合で分離される。家畜にお
いても同様に多く分離されるが，ゲノム型やプラスミド型
などの特徴がヒト由来大腸菌のものとは大きく異なってい
るため，ヒトへの伝播の可能性は低いと考えられる。しか
し家畜と濃厚接触している畜産農家からは家畜と類似した
ESBL産生大腸菌が検出されるため，そのリスクがゼロと
はいえない。近年ではカルバペネム系薬耐性菌に対する切
り札となるコリスチンに対する耐性遺伝子 mcrを保有す
る大腸菌が，家畜のみならずヒトからも分離されているこ
とから，これらの関連性についても今後注目する必要があ
る。環境においても，河川水などから多くの耐性菌が分離
されている。これらの一部にはヒト由来耐性菌と関連性の
疑われる耐性菌が分離されており，ヒトから環境へもしく
は環境からヒトへの耐性菌の伝播の可能性が推測される。
これら以外にも野生動物や野菜などあらゆる生態系の中
に耐性菌は存在しており，複雑な関わりが疑われる。ワン
ヘルスの概念からも様々な分野における耐性菌の動向は注
視する必要があると考えられる。

シンポジウム 5 重症肺炎のマネージメント

1．重症肺炎における診断の重要性
今村 圭文
長崎大学病院呼吸器内科
重症肺炎の予後を改善させるためには，初期段階での迅
速かつ的確な診断が重要である。まず重要となるのは，予
後不良な重症肺炎であるかどうかの判断である。「成人肺
炎診療ガイドライン 2017」では，従来の A-DROPスコア
や I-ROADスコアに加えて，敗血症であるかどうかの判
断を qSOFAおよび SFAスコアにより行うことを推奨し
ている。また，これらのスコアリング法だけでなく，プロ
カルシトニンに代表されるバイオマーカーを活用すること
で，より高い感度で重症肺炎のスクリーニングを行うこと
が必要である。診断の次の段階として重要なのが，原因菌
の迅速診断であり，特に重症肺炎で重要なのは肺炎球菌お
よびレジオネラ・ニューモフィラの検出である。肺炎球菌
の迅速診断については，喀痰グラム染色による診断が有用
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であることは言うまでもないが，必ずしも良質な喀痰を得
ることができるとは限らず，尿中抗原検査も実施すること
が推奨されている。肺炎球菌には 90種類以上の血清型が
存在するが，ある種の血清型では侵襲性肺炎球菌感染症を
引き起こしやすいことが知られている。近年，新しい尿中
抗原検査として，血清型まで判別できる検査法が開発され
ており，今後の臨床での活用が期待される。また，血清型
1しか検出できないことが問題であったレジオネラ尿中抗
原検査についても，最近になり血清型 1～15の尿中 L7/L12
抗原を検出可能とした尿中抗原検査キットが保険適用と
なっており，臨床現場での活用が期待される。その他，マ
ルチプレックス遺伝子診断検査など，今後活用が期待され
る新しい診断技術についても考察したい。

2．重症肺炎における抗菌薬治療
伊藤 明広，石田 直
倉敷中央病院呼吸器内科
肺炎は，2018年の死因第 5位と感染症の中では最多の
死亡率となっており，特に重症肺炎は死亡率が高いためそ
のマネージメントが重要になってくる。人工呼吸管理や昇
圧剤投与等の集中治療管理を要する重症肺炎において，全
身管理が重要であることは言うまでもないが，その中でも
起炎微生物に対していかに早期に適切な抗菌薬投与を行う
かが患者の予後を左右すると考えられる。
抗菌薬適正使用の観点からは，可能な限り起炎微生物の
推定を行い狭域の抗菌薬投与を行うことが望ましいが，起
炎微生物が推定不可能な場合も多く，重症肺炎における抗
菌薬投与として考えられうる起炎微生物を全てエンピリッ
クにカバーせざるを得ない状況もある。
近年，肺炎患者に対して β ラクタム系抗菌薬にマクロ
ライド系抗菌薬を併用することにより予後の改善がみられ
たとする多くの報告がある。軽症から中等症の肺炎におい
ては，2つの RCTにてマクロライド系抗菌薬併用の予後
改善効果は示されなかったものの，重症肺炎において RCT
は存在しないもののシステマティックレビューの結果から，
マクロライド系抗菌薬併用による予後改善効果が示されて
いる。そのため，日本感染症学会ならびに日本化学療法学
会の感染症治療ガイドラインの中でも，ICU入室を要す
る重症肺炎患者において，サイトカインなどによる過剰な
炎症を抑制する免疫学的見地から特にマクロライド系薬の
併用が推奨される傾向にある（CII），と述べられている。
当日は，重症肺炎に対する抗菌薬治療について，我が国
のみならず各国のガイドラインや現在のエビデンスを紹介
しながら，どのような抗菌薬選択の戦略が患者の予後改善
につながるかを考えてみたい。

3．重症肺炎における抗菌薬以外の治療・管理
瀬尾 龍太郎
神戸市立医療センター中央市民病院救命救急センター

細菌性肺炎を有する患者は一定の確率で重症化する。そ
の際には，適切な抗生剤治療のみならず，適切な全身管理
が必要となる。特に，敗血症性ショックは，細菌性肺炎に
合併する頻度が比較的高く，かつ死亡率も高いため，施設
の管理能力について理解しておく必要がある。
本講では，敗血症性ショックにおける以下の点について，
現時点で標準的な治療と管理に関して概観する。
・循環不全のサポート
・呼吸不全のサポート
・そのほかの治療と管理
・仕組み作り

4．重症肺炎に対する人工呼吸中の患者管理と
ECMOのタイミング

青景 聡之
岡山大学病院高度救命救急センター
感染症に対する人工呼吸の歴史は，1952年のデンマー
クにおけるポリオの大流行時に起源する。Ibsen医師らは，
患者を 1箇所の病院に集約し用手的な人工呼吸を行い，救
命に尽くした。これが近代集中治療の始まりとも考えられ
ている。それから 67年が経過したが，感染症を起因とし
た呼吸不全に対して，我々は様々な人工呼吸管理を駆使し
ているものの，いまだ重症肺炎に対する管理が確立してい
るとは言い難い。
とりわけ，人工呼吸器の不適切な管理が自己肺にさらな
るダメージを与える，いわゆる「人工呼吸関連肺傷害」と
いう概念が提唱され，肺にダメージを与えない人工呼吸管
理に関する臨床研究が行われている。具体的には，腹臥位
療法，NO吸入，HFOV，筋弛緩剤を使用した管理，など
様々な管理が試され，その効果については臨床研究で明ら
かにされつつある。
2009年の新型インフルエンザの大流行時に人工肺療法

（Extracorporeal membrane oxygenation：ECMO）を用
いた救命例が報告され，以降世界的に ECMOの症例数は
増加している。本邦でも近年 ECMOの成績は向上してき
ており，適切な適応基準と適切な管理法で生存退院率は
70％以上期待できるものと考えている。

シンポジウム 6 節足動物関連感染症の現況について

1．日本紅斑熱の実臨床と課題
坂部 茂俊，田中 宏幸，中西 雄紀，豊嶋 弘一
伊勢赤十字病院感染症内科
三重県では伊勢・志摩地域周辺にほぼ限局した日本紅斑
熱の流行があり，これに加え SFTSが散発する。現状に
おける臨床の実態と課題に言及したい。日本紅斑熱はマス
コミへの露出が多く，今やメジャーな疾患といえる。しか
しその希少性から科学的に裏付けられたデータが乏しい。
伊勢赤十字病院は，過去 200例を超える確定症例を経験し
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たが 7例が死亡した。当院は救急救命センターを併設する
ものの 3次医療機関であり，発症からの経過が長い症例が
多い。特に，死亡例は治療の遅れにより重症化し，来院時
に多臓器障害を示した症例が殆どで，消化管出血や ARDS
といった致死的な合併症を生じたものもあった。本疾患は
重症化すれば適切な治療をおこなっても救命が困難である。
また，血液 PCR検査の感度は低く，検査結果を待って治
療を開始するスタンスは不幸な結果につながる。そのため
我々は，疾患を疑った時点で治療すること，治療内容を標
準化することに重点をおき，テトラサイクリン（ミノサイ
クリン）とニューキノロン（レボフロキサシンまたはシプ
ロフロキサシン）を初期から併用し，経静脈投与すること
を徹底してきた。併用を選択したのはミノサイクリン単剤
治療が無効でレボフロキサシンを追加した報告があったこ
と，自施設でミノサイクリン単独治療中に軽快後再燃し，
レボフロキサシン追加を要した症例を経験したことに起因
する。2012年から 2018年に関しては連続 132例に併用療
法をおこない死亡したものは 1例だった。併用療法の安全
性は裏付けられたが，ほとんどの症例はテトラサイクリン
単剤治療で治癒すると考えられており，併用療法の優位性
を示すものではない。大規模コホート研究は望むべくもな
いが，本疾患は届け出義務のある 4類感染症である。届け
出の内容を工夫する余地がある。我々が記入したデータが
集計されフィードバックされるシステムの構築を望んでい
る。

2．つつが虫病～現況と最新の知見を中心に～
田居 克規 1,2，岩崎 博道 2

1草津総合病院感染制御・血液内科
2福井大学医学部附属病院感染制御部
つつが虫病は，古くは山形県・秋田県・新潟県などの地
域で夏季に河川敷（信濃川・阿賀野川・最上川等）で感染
する風土病と考えられていた。病原リケッチアである Ori-

entia tsutsugamushiを保有する小型のダニ（ツツガムシ）
の幼虫がヒトを刺咬して感染する。ツツガムシは体長約
0.5～0.8 mmの小型のダニであり，0.1～3％の個体が経卵
感染によってリケッチアを保有している。実際はツツガム
シの幼虫だけがベクターとなり，幼虫の体長は 0.3 mm前
後で極めて小さいため，肉眼で発見するのは困難である。
草叢や山林の土の中を生息場所とし，元来の保有動物は野
鼠類である。O. tsutsugamushiは血清学的に多様性を有し，
わが国では Gilliam，Karp，Katoの標準 3型に，近年報告
例の増加した Irie/Kawasaki，Hirano/Kuroki，Shimokoshi
の 3型を加えた 6型に分類される。わが国における届け出
患者数は，2016年は 505例，2017年は 447例，2018年は
455例の報告があり，年間おおよそ 400～500例で推移し
ているが，未診断症例も多いと予想される。発症時期はツ
ツガムシの活動期に一致し，春～初夏，秋～初冬に多く，
発生地域は北海道を除く全国都府県に及んでいる。つつが

虫病の潜伏期は 5～14日（平均 10日）であり，発熱，発
疹および刺し口（eschar）は発現頻度の高い臨床的特徴で
あり，つつが虫病の 3主徴とされる。治療はテトラサイク
リン系薬が第一選択として使用され著効するが，治療の遅
れから重症化し死亡に至る症例もある。感染症法の四類感
染症に分類され，診断されれば直ちに保健所に届け出る必
要がある。飛沫感染や接触感染によるヒト―ヒト感染はな
いとされるが，標準予防策の遵守が求められる。本シンポ
ジウムでは主につつが虫病の現況および最新の知見を中心
に述べたい。

3．重症熱性血小板減少症候群（SFTS）
末盛 浩一郎
愛媛大学大学院血液・免疫・感染症内科学
重症熱性血小板減少症候群（severe fever with thrombo-
cytopenia syndrome；SFTS）は，2011年に中国で初めて
報告されたマダニ媒介性の新興ウイルス感染症である。本
邦では，2013年以降西日本を中心に毎年 50～100名程の
患者が報告されているが，近年は京都府，三重県などの中
日本でも報告されている。また SFTSウイルスはイヌや
ネコなどの伴侶動物にも感染し，ヒトへの感染例も報告さ
れていることから，現在最も注目されている人獣共通感染
症の一つでもある。このように SFTSが我々にとってよ
り身近な疾患となり，世間にも認知されるようになってき
ている。SFTSは致死率が非常に高く，本邦でも真の死亡
率は 25～30％と指摘されている。SFTSウイルスはブニ
ヤウイルス科フレボウイルス属に属し，ブニヤウイルス科
にはクリミア・コンゴ出血熱，腎症候性出血熱などの原因
ウイルスも含まれていることから，これらと同様のウイル
ス性出血熱と考えるべきである。一方，症例が蓄積されて
いるものの病態や治療法についてはまだ不明な点が多い。
本シンポジウムでは現在明らかになっている SFTSの病
態と当院でも経験している患者末梢血の異型細胞の出現に
も着目し，診断のポイントについて説明したい。治療法に
関しては，現在確立されたものはないが，大きく抗ウイル
ス療法，支持療法の 2つに分けると考えやすい。支持療法
として全身管理に加え，高サイトカイン血症・血球貪食症
候群に対するステロイド療法が挙げられるが，その是非は
議論がある。抗ウイルス療法としては，ファビピラビルの
臨床試験が当院に事務局を置き行われ，死亡率が 17.4％（4/
23症例）であったことからその有効性が示唆されている。
また現在（2019年 6月），薬剤を開発した富士フイルム富
山化学株式会社が同様に臨床第 3相試験を行っており，そ
の結果が待たれている。

4．蚊媒介感染症の近年の動向
忽那 賢志
国立国際医療研究センター国際感染症センター
外国人観光客は着実に増加しており，2020年には 4,000
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万人に達する可能性がある。加えて，温暖化の影響によっ
てヒトスジシマカの活動期間の増加，分布域の拡大などか
ら蚊媒介感染症が流行しやすい土壌が作られてきている。
デング熱，チクングニア熱，ジカウイルス感染などの蚊媒
介感染症は，国内に侵入し流行する危険性が懸念されてい
る感染症の一つである。2014年には東京でデング熱の流
行を経験し，160人以上の国内デング熱症例が報告された。
チクングニア熱はデング熱と同様に今後日本での流行が懸
念される感染症の 1つである。またジカ熱は，2015年に
始まった南米での流行の際に，妊婦の感染によって小頭症
のリスクが高くなることが明らかになり世界的な問題と
なっている。現在のところ効果の高いワクチンは利用でき
ないため，これらの蚊媒介感染症の国内流行を防ぐために
は，適切な診断と患者の速やかな防蚊対策の実践が必要不
可欠である。蚊媒介性感染症の国内流行を防ぐためには，
医療従事者は旅行者への防蚊対策の指導，早期診断が求め
られる。

シンポジウム 7 臨床上問題となる肺非結核性抗酸菌
症（NTM症）

1．肺非結核性抗酸菌症（肺 NTM症）と慢性肺
アスペルギルス症の合併例の特徴

田代 将人 1,2

1長崎大学大学院医歯薬学総合研究科臨床感染症学
2長崎大学病院感染制御教育センター
肺非結核性抗酸菌症（肺 NTM症）は肺結核と同様に肺
構造の破壊を伴う点が特徴の 1つである。肺の破壊が進行
すると空洞形成に至り，この肺空洞にアスペルギルスが感
染を起こすことで，慢性肺アスペルギルス症となる。アス
ペルギルス分生子（無性胞子）の大きさは 5 μm前後であ
り強い疎水性を持つことから，吸入することにより肺空洞
に直接侵入しうる。肺の破壊で形成された肺空洞の内面に
は繊毛運動は存在せず，アスペルギルスの物理的な排除は
見込めない。分生子の間は貪食細胞により効率的に排除さ
れるが，空洞内における貪食細胞の遊走が分生子から菌糸
に伸長し貪食不可能な大きさになるまでに間に合わなけれ
ば，伸長した菌糸に対する排除効率が落ちることで菌糸伸
長速度が菌体の排除速度を上回り，肺空洞内におけるアス
ペルギルスの腐生が成立する。感染が成立すると慢性肺ア
スペルギルス症の 5年生存率は約 50％と言われ，それ単
独でも予後不良な難治性感染症の 1つである。さらに肺
NTM症と併存することにより，各々の治療が困難となる。
慢性肺アスペルギルス症には内服の抗真菌薬による長期治
療が必要となるが，抗アスペルギルス活性を持ち，内服可
能で本邦で認可されている薬剤は，イトラコナゾールとボ
リコナゾールの 2種類のみである。いずれもアゾール系と
呼ばれる化合物であり，NTM症治療のキードラッグであ
るクラリスロマイシン，リファンピシン，リファブチンと

相互作用があり，肺 NTM症と慢性肺アスペルギルス症の
同時治療がしばしば困難となる。このように両者の合併は
病態から治療にまで複雑に絡み合っており，臨床医を大い
に悩ませる。本シンポジウムでは肺 NTM症と慢性肺アス
ペルギルス症合併例の臨床研究データを紹介し，それぞれ
の治療薬の相互作用について紹介する。さらに我々が現在
行っている慢性肺アスペルギルス症の研究についても紹介
し，今後の治療戦略の方向性について考えてみたい。

2．マクロライド耐性MAC症の対策
露口 一成
近畿中央呼吸器センター臨床研究センター感染症研究部
肺Mycobacterium avium complex（MAC）症の治療にお
いて，マクロライド薬［クラリスロマイシン（CAM），ア
ジスロマイシン（AZM）］は基軸となる薬剤であり，唯一
単剤で有効性が証明された薬剤である。マクロライド薬に
ついては薬剤感受性試験が確立しており，その結果により
肺MAC症の治療効果を推測することが可能である。もと
もと肺MAC症は難治性の感染症であるが，マクロライド
耐性肺MAC症（MR-MACLD）はさらに難治性となる。5
年生存率は 40～70％と報告されており，多剤耐性結核と
同等であるとMorimotoらは報告している。
MACに対する CAMの感受性検査は液体培地を用いて

最小発育濃度（MIC）を求めることによって行い，MIC
が 32 μg/mL以上であれば CAM耐性と定義する。Griffith
らの報告によれば，MR-MACLDに対しては 6カ月以上ア
ミノグリコシド注射薬の投与を行い，かつ手術を行えた例
の排菌陰性化率は 79％であったが，そうでなかった例で
は 5％に過ぎなかったとしている。しかし最近の報告では，
アミノグリコシド薬，フルオロキノロン薬いずれも予後の
改善につながらなかったとされている。また，マクロライ
ド耐性判明後のマクロライド薬継続についても無効であっ
たとの報告が多い。
マクロライド耐性を誘導する危険因子としては，マクロ
ライド単剤治療，マクロライド＋フルオロキノロンの 2剤
治療の施行があげられていたが，その後マクロライド＋リ
ファンピシンやマクロライド＋エサンブトールなどの治療
でも耐性誘導リスクがあることが報告されている。またマ
クロライド＋リファンピシン＋エサンブトールの 3剤によ
る標準化学療法施行後にも頻度は少ないながらマクロライ
ド耐性が誘導されることがあり，完全に防止することは困
難である。
MR-MACLDの治療にあたってはアミノグリコシドも含
めて多剤併用による薬剤を行い，可能であれば手術の適応
についても検討する。治療は困難であり，マクロライド耐
性にしないように注意することが重要であり，そのために
できるだけ 3剤による標準治療を行うようにする。MAC
に有効な薬剤が今後開発されることが切望されている。
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3．肺 NTM症の臨床上問題となる合併症―喀血，
気胸など

中川 拓
東名古屋病院呼吸器内科
肺非結核性抗酸菌（NTM）症患者にとって喀血は生命

にかかわる重要な症状であり，肺 NTM症の診療で喀血の
管理を避けて通ることはできない。原疾患のコントロール
が不良な症例におこりやすいが，無症状だった患者が突然
喀血することもある。喀血を繰り返す患者は不安が強くな
るのも当然であり QOL低下をきたす。気管支動脈塞栓術
（BAE）や責任病巣の肺切除術が有効である。
肺 NTM症患者の気胸合併は実はそれほどまれではない。
これも高度に病状進行した症例に多く，気胸再発率が高く，
生命予後が不良であると報告されている。二次性の PPFE
（pleuroparenchymal fibroelastosis）の状態となり慢性反
復性気胸を併発する症例もみられる。
本発表では肺 NTM症に合併する喀血，気胸についてそ
の特徴とマネジメントについて解説する。

4．生物製剤使用
伊藤 穣
名古屋市立大学大学院医学研究科呼吸器・免疫アレルギー
内科学
TNFα 阻害薬などの生物製剤は関節リウマチ（RA）の

ほか尋常性乾癬，クローン病，潰瘍性大腸炎などに適応が
広がっているが，これらの疾患のなかで RAは間質性肺炎
や細気管支炎，気管支拡張症などの呼吸器疾患を合併しや
すく，これらを背景に種々の呼吸器感染症を発症する。
NTM症についても，RA患者では一般人口と比べて発症
率が高く，TNFα 阻害薬の投与によりその発症率をさら
に高めることが報告されている。NTM症に対しては確実
に有効な抗菌薬が存在しないため，同感染患者には生物製
剤を原則として投与すべきでないが，患者の全身状態，RA
の活動性・重症度，菌種，画像所見，治療反応性，治療継
続性等を慎重かつ十分に検討したうえで，本剤による利益
が危険性を上回ると判断された場合には本剤の開始を考慮
してもよいとされる。日本呼吸器学会の「生物学的製剤の
呼吸器疾患・診療の手引き」では，その投与条件として 1）
菌種：MAC，X線病型：結節・気管支拡張型，肺の既存
疾患が軽度。全身状態が良好（貧血，低アルブミン血症が
ない，BMI 18.5 kg/m2以上）2）抗菌薬の服薬が安定的に
継続できており，治療効果が良好 3）薬剤感受性検査でク
ラリスロマイシン耐性がないといった NTM症の予後不良
因子や抗菌治療不応因子を有さないことがあげられる。肺
NTM症の進行は個々の症例で大きく異なり，症例ごとに
検討することが必要である。

シンポジウム 8 グローバル化時代のトラベルメディ
スン

1．わが国における渡航医学診療の現状と課題
渡邊 浩
久留米大学医学部感染制御学講座
近年わが国の海外渡航者数は年間 1,700万人前後で推移
しているが，訪日外国人旅行者数は急増し，2018年には
年間 3,000万人以上となり，以前より海外で流行する感染
症が国内に持ち込まれるリスクが高くなっている。近年は
エボラウイルス感染症や中東呼吸器症候群（MERS）など
の新興感染症の流行や関西国際空港や沖縄での麻疹集団感
染事例もあり，輸入感染症への体制作りが急がれる。欧米
では渡航者の健康問題を扱うトラベルクリニックが数多く
設置され，健康指導，ワクチン接種や携帯医薬品の処方な
どが行われているが，わが国ではワクチンを接種できる医
療機関が十分に整備されておらず，渡航者が海外ほど積極
的にワクチン接種を行わないなどの問題があり，海外渡航
者のためのワクチン接種の環境が十分に整っているとは言
えない状況である。日本渡航医学会は，2011年よりいま
だ我が国では数少ないトラベルクリニックを全国に普及さ
せることを目的としたトラベルクリニックサポート事業を
開始し，トラベルクリニックは地方においても徐々に増え
てきている。日本渡航医学会のホームページに掲載されて
いる国内のトラベルクリニックは事業開始前の 2011年 3
月の時点では 45施設であったが，2019年 6月には 127施
設と 3倍近くになった。同学会ホームページ（http://jstah.
umin.jp/）には渡航後の発熱でマラリアや腸チフスなどが
疑われる場合など，国内では希な疾患を検査，治療するこ
とができる医療機関のリストが公開されており，2019年 6
月現在，59施設が掲載されている。日本人が海外で流行
する感染症に罹患する機会や国内に感染症が持ち込まれる
機会は今後も増加することが予想される。本講演ではわが
国における渡航医学診療の現状と課題について解説する。

2．渡航ワクチン外来のマネージメント
中西 雅樹 1，小阪 直史 2，土戸 康弘 1，笠松 悠 1，
藤田 直久 1

1京都府立医科大学附属病院感染症科
2京都府立医科大学附属病院薬剤部
2000年代に入り日本人出国者数は 1,700万人前後と高い
レベルで推移しており，今後も同レベルを維持するものと
推測される。海外在留邦人数調査統計（平成 29年版）に
よれば民間企業のアジアへの進出は著しく，25万人以上
の邦人がアジアに長期滞在し，特に中国やインドでは日系
企業の拠点数が急速に増加している。また，旅行会社主催
の冒険ツアーや個人の世界一周旅行も一般化しつつあり，
数々の関連書籍やウェブサイトも見られるようになった。
グローバル化は，企業，留学，個人を問わず急速に加速し
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ている。一方で，渡航前の医療機関への相談はいまだ浸透
しておらず，ワクチン未接種による海外での麻疹感染例や，
動物口傷後の医療機関未受診の事例も後を絶たない。これ
らの状況から，トラベルメディスンを行う医療機関のさら
なる充実，および日本人出国者に対するワクチン接種啓発
活動は急務と考えられる。当院では平成 27年 6月に渡航
ワクチン外来を開設し（週 2日），渡航に関する各種相談，
ワクチン接種やマラリア予防内服の相談，各種証明書の作
成などを行ってきた。令和元年 5月末までの 4年間で 702
名の新規受診があり，特に海外製ワクチンに関しては約
1,700本の接種を行った。なお海外製ワクチンによる重篤
な副反応の発生は一例も経験していない。運営の面では外
来開設以降，種々の改善を行っている。外来予約方法の改
善や，薬剤部からのメール連絡によるワクチン在庫管理，
さらに様々な背景の渡航者に対応するため取り扱いワクチ
ンの充実に取り組んでいる。また研究会を通じ，近隣の医
療機関との情報交換を年に 5回実施し，pre travelに関す
る知識のアップデートに努めている。今後は，pre travel
の予約枠拡大，post travelの充実，地域での啓発活動な
ど，さらなるトラベルメディスンの充実に尽力したい。

3．海外現地・現場に根ざしたトラベルメディス
ン～産業医の視点より～

宮城 啓
三菱重工業株式会社人事労政部健康管理センターMビル
健康管理チーム
多くの企業が社員を海外に派遣する時代になっている。
平成 29年（2017年）10月 1日現在の集計で，わが国の
領土外に進出している日系企業の総数（拠点数）は，7万
5,531拠点で，前年より 3,711拠点（約 5.2％）の増加とな
り，本統計を開始した平成 17年以降最多となっている（外
務省領事局政策課，海外在留邦人数調査統計，平成 30年
要約版）。
派遣先が拡大されるにつれて，派遣者の健康管理にも
様々な注意が払われる。社員を送り出す事業主側，つまり，
健康管理スタッフ側は，派遣前，派遣中，帰国後を通じて
下記の観点を網羅する必要がある。
1．派遣前：派遣先の医療情報や治安情報の提供，健康診
断の結果の確認，精密検査の必要性の有無の確認，持病の
内服薬持参に関する確認，英文診断書の必要性の確認，必
要な予防接種の推奨，緊急医療事案発生時の連絡先の確認，
メンタルヘルス対応方法の確認。
2．派遣中：可能なら，健康管理スタッフ自ら海外現地を
訪問し，派遣者の宿舎や職場，受診する医療機関（近隣，
高次，首都の総合病院）を視察する。同時に，社員との面
談を行い，実際の生活状況や勤務状況を現地で把握する。
また，視察する医療機関においては，日本からいつでも連
絡を取ることができる担当者（キーパーソン）を確認し，
医療事案発生時の対応方法などに関し，その担当者と事前

に打ち合わせをしておく。海外現地の病院スタッフとの人
的ネットワークの構築が，派遣者の健康管理をサポートす
る上で極めて重要になってくる。
3．帰国後：帰国後健康診断の実施。体調が悪い社員に対
する適切な医療機関の紹介。特に，熱帯地からの帰国者に
おける感染症疑いの場合は，適切な感染症専門医療機関を
紹介する。
本シンポジウムでは，当社における上記の活動事例を紹
介するとともに，海外で事業を行う日系企業全体への，現
地の医療情報などの提供方法に関して，フロアの皆様と考
えていきたい。

4．海外渡航者の診察―診療を行なうための準備
と症例から学んだこと―

長谷川 千尋
名古屋市立東部医療センター感染症科
海外渡航者の多くは発熱か消化器症状を主訴に来院され
ます。発熱性疾患ではマラリアを見逃さないことが重要で
す。マラリアの疑いがある場合は一度の検査だけで除外せ
ず，経過をみながら最低 3回の検査を行ないます。またマ
ラリア治療後に post-malaria neurological syndromeや de-
layed hemolytic anemiaなどのまれな合併症があること，
外国人では通常より長い潜伏期間の後に発症することがあ
ることにも留意する必要があります。デング熱，ジカ熱，
チクングニア熱は流行地域と臨床症状が似ているため鑑別
が容易ではありません。当院ではマラリアを含めたこれら
4疾患の迅速検査キットを用いていますが，キットによる
診断を過信しないことも重要です。消化器疾患のうち寄生
虫症は検査ができる施設が限られている上に，治療薬が保
険適応外となっているか未承認薬である場合が少なくあり
ません。検査に関しては当学会が特殊検査の対応できる施
設を学会ホームページ上に公開予定となっていますが，未
承認薬・適応外使用についてはそれぞれの病院でのルール
作りが望まれます。また，皆様ご存知のとおり薬剤耐性菌
は世界の脅威となっています。国立国際医療研究センター
は海外で治療歴のある患者の過半数が多剤耐性菌を保持し
ていたというデータに基づいて，「医療機関における海外
からの高度薬剤耐性菌の持ち込み対策に関するガイダン
ス」を発表しました。海外で治療歴のある患者を入院させ
る際にどこまでスクリーニング検査を行なうか，各施設で
検討が必要です。昨今のインバウンド・アウトバウンドの
増加により，海外で流行している感染症と出会う機会が増
えています。当学会の「症状からアプローチするインバウ
ンド感染症への対応―東京 2020大会にむけて―」などを
参考に，自施設がどこまでの病気の診断・治療を行なうか，
また対応困難な事例に対してどこに相談するかを確認して
おく必要があります。
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シンポジウム 9 尿路感染症・性感染症における多剤
耐性菌の迅速診断

1．前立腺生検前の直腸内におけるキノロン耐性
菌の迅速スクリーニング

和田 耕一郎，定平 卓也，石井 亜矢乃，
山本 満寿美，狩山 玲子，渡邉 豊彦，那須 保友
岡山大学病院泌尿器科
前立腺がんの診断を目的として施行される前立腺生検に
おいて，重篤な合併症のひとつである急性細菌性前立腺炎
は 0.1～7％に発生するとされている。その原因菌は，本
邦でも急速に増加傾向にあるフルオロキノロン系抗菌薬に
耐性を示す大腸菌（キノロン耐性大腸菌）や基質特異性拡
張型 β ラクタマーゼ（ESBL）産生大腸菌が多くを占めて
いる。さらに，前立腺生検前の直腸における同菌のスクリー
ニングが，前立腺炎の発生率を抑制するとする報告が増加
している。当科でも可能な限り短時間かつ効率のよいスク
リーニング法の確立を目指し，以下の研究を実施した。
対象は 2013年から 2015年に，岡山大学病院を含む岡山
市内 5施設で前立腺生検を予定している患者とした。関東
化学株式会社との共同研究として CHROMagar™ Orien-
tation（CO）に Levofloxacin（LVFX）を溶解したものを
キノロン耐性大腸菌の選択培地として準備し，藤色（薄紫）
のコロニーを形成したものをキノロン耐性大腸菌の定着が
あるものと判定した［最小発育阻止濃度（MIC）≥4 μg/
mL］。前立腺生検前の外来受診の際に施行される直腸診で
使用した手袋を選択培地に塗布し，24時間培養したのち
に判定した。その結果，キノロン耐性大腸菌は 31.3％（217/
694例）から分離された。また，分離菌の LVFXに対す
るMICの測定によって算出した選択培地の感度と特異度
は，それぞれ 96.8％，88.2％であった（微量液体希釈法）。
生検を行った患者のうち 0.6％（4/618例）で前立腺炎を
発症し，原因菌はキノロン耐性大腸菌が 3例，キノロン耐
性かつ ESBL産生大腸菌が 1例から分離された。また，
CHROMagar™ ESBLを ESBL産生大腸菌の選択培地とし
て同時に検討を行い，高い有用性を示した。
本研究により，薬剤耐性菌をスクリーニングする通常の
行程である，培養，菌種の同定，薬剤感受性測定の 3段階
までを検体採取から 24時間で，簡便に行うことが可能と
なった。総会では同法の概要と結果，その意義について概
説する。
（非会員研究協力者：光畑 律子）

2．β ラクタマーゼ産生菌
安田 満 1,2

1岐阜大学医学部附属病院生体支援センター
2岐阜大学研究推進・社会連携機構微生物遺伝資源保存セ
ンター
近年腸内細菌科細菌の薬剤耐性化が問題となっているが，

腸内細菌科細菌を代表とするグラム陰性菌が主体である尿
路感染症ではさらに大きな問題となる。このうち β ラク
タマーゼが関与する ESBL産生菌や CREは多剤耐性菌で
あり治療薬の選択に苦慮する。
尿路感染症の初期治療時には empiric therapyとなるこ
とがほとんどであり，ある程度広域の抗菌薬を投与せざる
を得ない。しかし治療初期より ESBL産生菌対策として
カルバペネム系抗菌薬の使用はできない。そこで治療初期
よりこれら β ラクタマーゼを検出する系が求められてい
る。
これまでも β ラクタマーゼの検出は可能であったが β
ラクタマーゼの種類は不明でありかつ検出まで数日を要し
た。しかし現在求められるのは短時間かつ ESBLや CRE
などの情報である。単離した細菌で検出する系としてはシ
カベータテスト，クイック チェイサー IMP，NG-Test
CARBA5，シカジーニアス ESBL遺伝子型検出キット，シ
カジーニアス カルバペネマーゼ遺伝子型検出キット 2な
どがある。さらに血液培養陽性検体からの検出法として
ジーンキューブ CTX-M，Verigene血液培養グラム陰性
菌・薬剤耐性核酸テストがある。また最近ではMALDI-
TOF MSを用いた検討も行われている。しかしながらこ
れらの検査は培養後に実施が可能となり，以前よりは迅速
化したものの翌日以降にしか結果が判明しない。
本当の意味での迅速診断としては検体すなわち尿から直
接 β ラクタマーゼの検出を行う事が必要となってくる。尿
を使用したものではないが，Xpert Carba-Rは直腸スワブ
からカルバペネマーゼ産生遺伝子（KPC，NDM，VIM，
OXA-48 ＆ IMP-1）を検出可能である。このような検出系
が尿検体にも適応できれば ESBL産生菌や CREによる尿
路感染症に対し初期治療の段階から適切な抗菌化学療法が
可能となると考えられる。

3．性感染症原因菌の多剤耐性化と迅速診断
濵砂 良一
新小倉病院泌尿器科
性感染症において最も耐性化が進んでいる細菌は，淋菌
とMycoplasma genitaliumである。特に症状の強い男性の
尿道炎では，原因微生物の特定，薬剤感受性の確認がない
まま empiric therapyが行われてきた。さらに，性感染症
患者の再診率は悪く，中途半端な治療が耐性株を生んだ可
能性がある。淋菌のペニシリン，テトラサイクリン，ニュー
キノロンの耐性率は非常に高く，経口セファロスポリン，
マクロライドに対する耐性株も急増している。淋菌では
CTRXが最も有効な抗菌薬であるが，CTRX耐性株の増
加が危惧されている。M. genitaliumの検出法は，我が国
では保険適用がないため，非淋菌性尿道炎としてクラミジ
ア尿道炎に準じて治療が行われてきた。しかし，近年，マ
クロライド耐性が 50％以上を占め，テトラサイクリンの
有効率も低いため，クラミジアに準じた治療では除菌でき
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なくなっている。さらに，M. genitaliumに有効である
STFXや GFLXに対する耐性株が分離されている。性感
染症，特に尿道炎治療において重要なことは，できる限り
早く淋菌，クラミジア，M. genitaliumの診断を行うこと
である。近年，淋菌とクラミジアを迅速に診断できる核酸
増幅法検査が開発されている。初回受診時に淋菌，クラミ
ジアを確実に検出することが可能となれば，尿道炎を適切
に治療することが可能となり，耐性菌が減少する可能性が
ある。同様にM. genitaliumの迅速診断キットも開発され
ている。また，淋菌，M. genitaliumにおける耐性遺伝子
の検出を併用した sequential therapyが報告されている。
淋菌ではキノロン耐性遺伝子を検出し，耐性遺伝子の検出
されない症例にはキノロン薬が使用できる。M. genitalium

ではマクロライド耐性遺伝子を検出し，耐性遺伝子の有無
によりマクロライドとキノロンを使い分けるという方法で
あり，これらの治療報告を概説する。

4．尿路性器結核
石川 清仁
藤田医科大学病院医療の質・安全対策部感染対策室
結核の中蔓延国である我が国において，結核は過去の病
気とは言えない。近年，社会で注目をあびている高齢化社
会問題，HIV感染症，移植医療，新規癌治療薬，集団感
染などのキーワードは結核のリスク因子に他ならない。尿
路結核とは腎臓，尿管，膀胱で発症する結核症の総称であ
る。肺結核の先行感染後に結核菌が血行性に腎実質へ移行
し，乾酪肉芽を形成し，腎結核となる。腎内で組織破壊が
進み，結核菌が尿路に播種することで尿管，膀胱結核とな
る。発症頻度は 2017年全結核登録患者の 0.4％にすぎな
い［肺外結核（全結核患者の 22.5％）のうち尿路結核は 53
人（肺外結核の 1.4％），性器結核は 19人（同 0.5％）］が，
ここ数年横ばいで推移している。膀胱癌治療中の BCG感
染は 0.6％に発症する。治療は肺結核の標準的化学療法に
準ずるが，一部に外科的治療が必要となる病態も存在する。
主要薬剤であるイソニアジドとリファンピシンの両者に耐
性を示す場合を多剤耐性結核とするが，多剤耐性菌の発生
は結核対策上の脅威である。多剤耐性菌に感染した患者は
治療が非常に困難であり，より強力で高額な治療費を必要
とするからである。幸い，2017年度の日本における培養
陽性結核患者の多剤耐性率は 0.5％であった。結核菌の薬
剤耐性は，結核菌の遺伝子における自然界の突然変異に由
来するが，そのリスク因子は不規則な薬剤の供給（日本で
は考えられない），不適切な処方，治療脱落などが挙げら
れる。日本で耐性結核が少ない理由は保健所による DOTS
が機能しているためである。結核の迅速診断は，塗抹検査，
培養検査，分離抗酸菌の迅速鑑別のためのイムノクロマト
グラフィー，核酸増幅検査があるが，とくに尿路結核の診
断には特徴的な臨床症状，画像診断，さらに尿培養結果の
解釈が重要となる。今回は，比較的稀な尿路結核の診断法

を中心に説明する。

シンポジウム 10 新しいガイドラインをどう読み解
くか

1．敗血症/カテーテル関連血流感染症治療ガイド
ライン 2017

荒川 創一
三田市民病院
敗血症の定義においては Sepsis-3すなわち「Life-
threatening organ dysfunction caused by a dysregulated
host response to infection」→和訳「感染症に対する制御
不能な宿主反応に起因した生命を脅かす臓器障害」という
新しい概念が一般化している。
上記を踏まえた本邦における敗血症全般の診療ガイドラ
インは直近で①日本集中治療医学会・日本救急医学会によ
る「日本版敗血症診療ガイドライン 2016」があり，同じ
く国際的なガイドラインとしては②Surviving Sepsis Cam-
paign：International Guidelines for Management of Sep-
sis and Septic Shock：2016［The Third International Con-
sensus Definitions for Sepsis and Septic Shock（Sepsis-3）
に基づく］が公表されている。これらのガイドラインは，
幅広く敗血症診療全体について記述されており，綿密なガ
イドライン作成手法に則ったゴールデンスタンダードとし
ての極めて豊富な内容からなる。ただ，抗菌薬治療に関し
ては主に一般論の記載であり具体的な推奨抗菌薬名への言
及はほとんどない。
これらに対して，JAID/JSC感染症治療ガイドライン
2017―敗血症およびカテーテル関連血流感染症―は，抗菌
化学療法の empiric therapy選択薬の種類を主体とした内
容である（カテーテル関連血流感染に関しては definitive
therapyにも言及）ことを特徴とするが，上記の①②両ガ
イドラインに書かれている敗血症の全般的解説が十分に理
解されていることを前提としている。すなわち，ショック
や多臓器不全といった救命的対応を要する敗血症病態にお
いて，治療の重要な一端を担う抗菌薬選択が的確に行われ
ることをサポートするのがこの JAID/JSC敗血症ガイド
ラインの位置づけである。また，カテーテル関連血流感染
症は，敗血症とは一線を画する病態ではあるが，抗菌化学
療法の考え方には共通点があり，原因菌（推定を含む）と
抗菌薬選択との関係における理解を深めるため，同一
Chapterにまとめている。
敗血症という致死的臓器不全病態に対する診療において
は，抗菌化学療法を可及的早期（具体的には 1時間以内）
から開始することは必要条件の一つであり，感染源コント
ロールおよび気道/呼吸/循環等に対する集中管理が救命の
観点から求められることを念頭において対処しなければな
らない。
本シンポジウムでは，臨床現場に役立てていただくべく，
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JAID/JSCガイドラインの要約を Executive summaryと
第一選択薬を中心に述べたい。

2．MRSA感染症治療ガイドライン
栁原 克紀
長崎大学大学院医歯薬学総合研究科病態解析・診断学分野
（臨床検査医学）
MRSA（メチシリン耐性黄色ブドウ球菌，Methicillin-
resistant Staphylococcus aureus）は医療関連感染を起こす
代表的な菌であり，院内で分離される耐性菌として最も分
離頻度が高い。従来から院内感染型として知られている
hospital-associated methicillin-resistant S. aureus（HA-
MRSA）と別に，市中感染型として community-acquired
methicillin-resistant S. aureus（CA-MRSA）および家畜関
連MRSA（LA-MRSA：livestock-associated MRSA）が出
現するなど，変貌を遂げてきた。このような背景で公益社
団法人日本化学療法学会及び一般社団法人日本感染症学会
は，2013年春に「MRSA感染症の治療ガイドライン」を
公表したのち，2014年ならびに 2017年に改訂を行った。
本ガイドラインの役割は，MRSAに関する新しい情報を
周知するとともに，めまぐるしく変化するMRSA感染症
の診療の一助となることである。適正使用を推進する目的
で抗MRSA薬の種類と特徴に選択の基準を示した。MRSA
は呼吸器感染症，菌血症，皮膚軟部組織など多くの臓器に
感染し，疾患毎で病態や治療戦略は異なっている。そのた
め，疾患別に第一選択薬や第二選択薬を推奨した。2016
年に出された薬剤耐性（AMR）対策アクションプランは，
耐性菌抑制のための国家としての積極的な取り組みを示し
たものである。MRSAを含む耐性菌の適正抗菌薬療法や
院内感染対策は重要であり，本ガイドラインがその推進に
貢献できるものと思われる。講演では，MRSA感染症治
療ガイドラインに関して概説し，その使い方についても考
えてみたい。

3．成人肺炎診療ガイドライン 2017
今村 圭文
長崎大学病院呼吸器内科
肺炎は 2011年に日本人の死因の第 3位となり，医学的
だけでなく社会的にも重要な疾患であることが再認識され
た。特に超高齢社会となった日本においては，老衰や疾患
終末期の患者に発症する肺炎や，嚥下機能が低下した患者
に繰り返される誤嚥性肺炎など，予後不良な高齢者肺炎が
問題となっている。本ガイドラインの最も大きな特徴は，
院内肺炎と医療・介護関連肺炎患者の診療において，まず
最初に患者背景のアセスメント（老衰や疾患終末期ではな
いか，誤嚥性肺炎を繰り返しやすい方ではないか）を行い，
該当する場合は患者の QOLを重視し，緩和ケアを主体と
した治療を推奨している点である。このような指針は欧米
にはない日本独自のものであり，日本の実情や臨床現場の

悩みを十分に考慮したものである。このような高齢者肺炎
への対応は，ガイドライン作成当初は反発を受けることも
危惧していたものの，患者の意思や QOLよりも寿命の延
伸のみを最優先事項としてきた従来の感染症医療のあり方
に一石を投じたガイドラインとして，医療界だけでなく一
般社会にも受け入れられつつあると思われる。本ガイドラ
インの課題としては，欧米の肺炎診療ガイドラインとは異
なる枠組みとなった市中肺炎，院内肺炎，医療・介護関連
肺炎の妥当性や，耐性菌リスクの適切性，高齢者肺炎のよ
り適切なマネージメントなどが挙げられる。今後の改訂を
見据えて，これらの課題についても考察したい。

4．発熱性好中球減少症（FN）診療ガイドライン
酒巻 一平
富山大学附属病院感染症科
2017年，日本臨床腫瘍学会では発熱性好中球減少症

（FN）診療ガイドラインを改訂した。このガイドラインは
日本医療評価機構の「Minds診療ガイドライン作成の手引
き 2014」に準拠しており，20の clinical question（CQ）か
らなる。
FNに関して予後を左右するものにカテーテル血流感染
の有無があるが，FNが発症した際に，患者に中心静脈カ
テーテル（central venous catheter：CVC）が留置されて
いることはしばしば経験する。外来で化学療法を行うこと
も多くなり，ポートが留置されている患者も多い。ポート
が留置された患者が発熱し，カテーテル関連血流感染の可
能性がある場合も，末梢ルートの確保が困難，ポート再挿
入が困難等の理由で，抜去の決断は容易ではない。
CVCが留置されている FN患者に対しては大きく 2つ
の CQがある。一つは「FN発症時に血液培養検体採取を
する必要があるが，CVC留置患者においてはどこから採
取すべきか」という CQであり，もう一つは，「CVCを挿
入された患者が FNを発症した場合，CVCは抜去すべき
か」という CQである。
CVCを挿入した患者が FNを起こした場合，CVCと末
梢から同時に 1セットずつの検体採取が推奨され，また，
カテーテル関連血流感染においては，その原因菌により
CVC抜去を考慮することが推奨される。
日本臨床腫瘍学会の発熱性好中球減少症（FN）診療ガ

イドライン改訂第 2版のうち，カテーテル血流感染を中心
に概説する。

シンポジウム 11 感染症教育の現状と今後の展望に
ついて

1．感染症と医学教育～卒前から卒後教育のシー
ムレスな教育への提言

山本 善裕
富山大学附属病院感染症科
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我が国における感染症教育は，いまだ多くの課題を抱え
ている。すべての医師は「感染症学」「感染制御学」をしっ
かりと学び，実践していく必要がある。さらにその中から，
感染症専門医を目指す医師を育成していく必要がある。現
在，感染症専門医は約 1,500名であり，最低でも倍増が必
要と考えられている。そのためには，卒前教育の充実およ
び卒後教育へのシームレスな教育が必須である。
卒前教育の課題として，微生物学と感染症学の連携，感
染症学・感染制御学講義の充実，臨床実習体制の構築など
が挙げられる。座学教育はもちろんであるが，近年特に重
視されている診療参加型実習体制の構築が急務であると
思っている。
卒後教育の課題として，初期臨床研修期間の感染症教育
体制，感染症診療と感染制御のバランス，主科としての診
療とコンサルト対応，基本領域からの感染症専門医習得へ
の道筋などが挙げられる。感染症医は様々なキャリア形成
が可能である反面，ロールモデルがわかりにくいという意
見が多いと感じている。
当日は，私の想いをお伝えするとともに，感染症学会と
して具体的にどのようなサポートができるかを提案できれ
ばと思っている。

2．感染症と薬学教育～現状と今後の展望～
高根 浩
鳥取大学医学部附属病院薬剤部感染制御部
近年，抗菌薬の不適切な使用を背景とした薬剤耐性菌が
世界的に増加している。わが国においても一部の施設や地
域だけの問題ではなく国全体で解決すべき問題となってお
り，医療現場では“抗菌薬の適正使用”と“適切な感染予
防・管理”への対応能力の強化が求められている。
病院薬剤師においては，感染制御専門薬剤師や抗菌化学
療法認定薬剤師など専門薬剤師制度が発足し，多くの感染
症のスペシャリストが育成されている。しかし，すべての
感染症患者を専門薬剤師が担当することは現実的に困難で
あり，病棟担当薬剤師が正しい知識を持ち感染症の薬物治
療を支援できることが求められる。また，病棟業務を行う
すべての薬剤師が適切に感染対策を実践できる能力が必須
となっている。
薬学部では，教育カリキュラムに基づき臨床実習前から
感染症の薬物治療や TDM，手指衛生など感染対策の教育
が行われているが，内容は標準化されておらず，各大学や
実習受入施設の実情に応じた教育が行われているのが実情
と考えられる。臨床教育は，医学部では 5年次から 1年～
1年半程度の臨床実習課程と卒後臨床研修が制度化されて
いるのに対して，薬学部では臨床実習は 5年次に薬局およ
び病院で短期間（合計 22週）の臨床実習のみで卒後研修
制度もなく，感染症の薬物治療や感染対策の知識やスキル
を実践的なレベルで修得することは教育制度上で困難であ
る。従って，薬学部での臨床実習実施前教育，薬局および

病院での臨床教育，卒後教育・生涯教育まで一貫した教育
プログラムの整備が必須であり，医療チームのなかで実践
的な感染症の薬物治療や感染対策を学べる環境の整備が必
要である。
今回は，病院薬剤師の視点から感染症における薬学教育
の現状と課題，さらに現状で実現可能と思われる卒後教育
の在り方を考えてみたい。

3．呼吸器疾患を専門とする認定看護師の教育と
特定医療行為実践への役割拡大

長谷川 智子
福井大学医学系部門看護学領域
日本看護協会では，1995年より特定の看護分野におい
て，熟練した看護技術および知識を用いて，水準の高い看
護実践ができ，かつ看護師に指導，相談対応ができる看護
師の養成を実施してきている。慢性呼吸器疾患看護認定看
護師の教育は 2010年から開始されており，福井大学は当
初よりその教育にあたっている。主な対象者の疾患は，慢
性閉塞性肺疾患（COPD），気管支喘息，気管支拡張症，非
結核性抗酸菌症，肺線維症等の慢性疾患が主であるが，安
定期にある患者のみならず，急性増悪期，人生の最終段階
にある患者を対象としている。この分野の看護師は，患者
の病態を的確にアセスメントし身体活動性を高める能力，
病態・症状に応じた薬物療法等を行い，包括的リハビリ
テーションを提供する能力，患者・家族ができるだけ安定
した療養生活が送れるための自己管理ができるように指導
する能力などが求められている。どの疾患，どの病期にあ
る対象者においても，認定看護師がこれらの能力を発揮す
るためには感染症対策に関する知識と技術を持つことは必
須である。一方，厚生労働省は 2025年に向けた在宅医療
推進のために，医師または歯科医師の判断を待たずして特
定の医療行為ができる看護師の研修（特定行為に係わる看
護師の研修制度）を 2015年より施行している。これをう
けて日本看護協会は，現行の認定看護師教育課程を，特定
行為研修を組み込んだ新認定看護師課程に変更することを
発表しており，すでに 14分野の新認定看護師教育課程基
準カリキュラムが発表されている。呼吸器分野の新分野名
は【呼吸器疾患看護】となる予定で，慢性疾患のみならず
急性期から慢性期まで連続性をもった視点でケアを提供で
きる看護師の養成を行う予定となっている。特定行為を行
う上では高い臨床推論力と病態判断力が求められており，
やはり感染症対策に関する知識と技術は重要視されている。

4．感染症と国際医学教育
定 清直
福井大学医学系部門
福井大学医学部ではインドネシア共和国スラバヤ市のア
イルランガ大学医学部との間で医学教育に関する交流協定
を締結し，医学生の短期留学プログラムを相互に実施して
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いる。福井大学からの留学生はインドネシア最大規模のス
トモ病院にて現地インドネシアの医学生やアジア・ヨー
ロッパからの医学生とともに，回診やカンファレンス，当
直，検査業務に参加し，特にマラリアやデング熱など熱帯
医学特有の感染症疾患について，診断と治療の過程につい
て研修を行っている。またアイルランガ大学熱帯病研究所
（ITD）内に設置された感染症研究国際展開戦略プログラ
ム（J-GRID）神戸大学インドネシア拠点にて，肝炎ウイ
ルス，デングウイルス，インフルエンザウイルス，HIV，
感染性下痢症について基礎医学研修を行っている。一方ア
イルランガ大学からの留学生は，福井大学にて呼吸器内科
をはじめ希望する診療科にて最先端の臨床研修を福井大学
の医学生とともに学び，当研究室ではゲノム編集を用いた
感染免疫応答に関する基礎医学研修を行っている。本教育
交流を通じ，両国の医学生は相手国の感染症の現状と問題
点を相互に理解することができた。また医学研修のみなら
ず，現地での社会貢献活動を積極的に推進し，国際交流を
深めることができた。今回の発表ではこれまでの総括と今
後の展望について，さらに英国における看護学生による感
染症の基礎研修の取り組みについても紹介したい。

シンポジウム 12 深在性真菌症診療の未来～今後解
決すべき課題

1．カンジダ症
山岸 由佳 1,2，三鴨 廣繁 1,2

1愛知医科大学病院感染症科
2愛知医科大学病院感染制御部
カンジダ属は血液培養から検出される主要な微生物の上
位 5位以内に検出され，予後は 20～30％である。予後不
良となる原因としては，宿主の免疫状態や医療器具留置な
どの宿主側の要因，カンジダ属の有する病原物質やバイオ
フィルム形成，耐性化などの微生物側の要因，そして副作
用発現などによる薬剤側の要因があげられる。世界的には
antifungal stewardship（AFS）programが注目され，真
菌の各施設の疫学，真菌の耐性率の方法収集，真菌感染症
治療ガイドラインの作成と活用，患者個々に対し，PK/PD
理論を含めた抗真菌薬の empiricalおよび pre-emptiveの
実施と de-escalationとスイッチおよび step-downの戦略
的な実施，カテーテル管理と眼や心臓への合併症の的確な
確認，侵襲性カンジダ症やカンジダ血症の最適な検査と診
断の 6つを中心に実践され，予後改善や医療費軽減につな
がるとする報告が散見される。しかしながら AFSの実践
には diagnostic stewardshipが必須である。特に侵襲性カ
ンジダ症においては耐性カンジダ属が増加傾向にあること
から C. aurisや類縁種などにおける適切な菌種同定や薬剤
感受性検査が一定水準で広く行えるようにする必要がある。
また，最近では一部のカンジダ属において環境に存在しヒ
トへ感染，あるいはヒトからヒトへの水平伝播があり，さ

らに低水準消毒薬の耐性化なども問題となっており，侵襲
性カンジダ症に対する感染対策についても注目されている。
本セッションでは，侵襲性カンジダ症のマネジメントにお
ける課題を提示し解決策を模索する機会としたい。

2．アスペルギルス症の未来と課題
田代 将人 1,2

1長崎大学大学院医歯薬学総合研究科臨床感染症学
2長崎大学病院感染制御教育センター
本シンポジウムでは，アスペルギルス症の中でも侵襲性
肺アスペルギルス症（IPA）と慢性肺アスペルギルス症
（CPA）に焦点を当て，現状と未来，そして今後解決すべ
き課題について考えてみたい。IPAの最大のリスクファ
クターは好中球減少であり，今も血液疾患を背景とした好
中球減少患者が IPA発症患者の多くを占める状況に変わ
りはない。しかし近年，非好中球減少患者における IPA
が注目されている。特にインフルエンザウイルス肺炎に合
併する IPAの存在が明らかとなってきたため，その概要
を解説する。CPAの治療戦略は未だにブレイクスルーが
起こっておらず，治療の選択肢が乏しい状況である。外科
的切除の対象外となる CPAには内服の抗真菌薬による長
期治療が必要となるが，抗アスペルギルス活性を持ち，内
服可能で本邦で認可されている薬剤は，イトラコナゾール
（ITCZ）とボリコナゾール（VRCZ）の 2種類のみである。
我々は本邦で実施された CPAに対する 2つの多施設共同
試験の後追い調査を行うことで，ITCZ内服と VRCZ内服
のどちらで開始しても，最終的な予後に差を認めず，VRCZ
内服に比べ，ITCZ内服は再入院および薬剤を変更するリ
スクが高いことを明らかとした。さらに近年，薬剤耐性ア
スペルギルスの世界的増加が危惧されている。我々は
ITCZの長期投与が CPA患者において薬剤耐性アスペル
ギルスを誘導することを見出している。さらに，農薬とし
てのアゾール系抗真菌薬が環境中の薬剤耐性アスペルギル
スを誘導し，その世界的拡散が進行している。本邦も例外
ではなく，輸入農産物を介して海外の薬剤耐性アスペルギ
ルスが日本に流入していることを我々は見出した。環境由
来の薬剤耐性アスペルギルスの拡大は臨床現場に大きな影
響となる危険性があり，アスペルギルスの薬剤感受性試験
の実施体制構築は喫緊の課題である。

3．クリプトコックス症
宮崎 泰可 1,2

1長崎大学病院呼吸器内科（第二内科）
2長崎大学大学院医歯薬学総合研究科臨床感染症学
クリプトコックス症の微生物学的診断は，莢膜に包まれ
た直径 5～20 μmの酵母を墨汁法で確認すること，培養で
クリプトコックス属を分離・同定することが重要であるが，
感度や培養結果が判明するまでに時間がかかるなどの問題
点がある。近年，菌種同定におけるMALDI-TOF MS
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（matrix-assisted laser desorption/ionization time-of-flight
mass spectrometry）の有用性が報告されている。血清診
断法として，Cryptococcus neoformansの莢膜多糖抗原であ
る glucronoxylomannan（GXM）抗原を半定量的に検出す
るラテックス凝集法は比較的信頼性が高く臨床現場で頻用
されている。しかし，小さな肺病巣のみの場合は陽性率が
低く，他にも偽陰性および偽陽性因子が複数知られている。
また，血清 GXM抗原は有効な治療により低下するが，治
癒判定や治療終了の指標としては使用できない。近年，イ
ムノクロマト法を用いて GXM抗原を検出するラテラル・
フローアッセイが考案され，様々な検体で高い感度・特異
度が報告されており，将来の臨床応用が期待される。本症
は経気道感染が主体であり，所謂健常人でも肺クリプト
コックス症を発症する。細胞性免疫不全患者では脳髄膜炎
や播種性病変を呈し，重篤な経過をとることも少なくない。
後者の場合にはアムホテリシン Bリポソーム製剤とフル
シトシンの併用療法を行うが治療成績は悪く，他の治療選
択肢もきわめて限られている。HIV患者のクリプトコッ
クス脳髄膜炎に対してはステロイドを使用しないように推
奨されているが，非 HIV患者におけるエビデンスは乏し
い。感度・特異度が高く簡便な迅速診断法と新たな治療戦
略の開発は喫緊の課題である。また，クリプトコックス症
は，結核のように潜在性感染者における再燃が発症機序の
一つとして考えられている。潜在性感染の病態の解明や診
断法の確立は，今後ワクチンの開発やハイリスク患者に対
する新たな予防戦略の開発につながるものと期待される。

4．ムーコル症
金子 幸弘 1,2

1大阪市立大学大学院医学研究科細菌学
2大阪市立大学大学院医学研究科感染症科学研究センター
深在性糸状菌感染症のほとんどはアスペルギルス症であ
るが，その他の代表的なものとして，ムーコル症がある。
アスペルギルス症よりも診断が難しい一方，治療法もアス
ペルギルス症とは異なる点が多いため，臨床医にとっては
厄介な感染症の一つである。ムーコルは，接合菌とほぼ同
義であるが，近年，ほぼムーコル症という名称に統一され
ている。ムーコル目では，Mucor属，Rhizomucor属，Rhizopus

属，Lichtheimia属（従来 Absidia属と呼ばれた属），Cunning-

hamella属が代表的な菌種として知られる。侵襲性の肺ムー
コル症は侵襲性肺アスペルギルス症（IPA）に酷似し，臨
床的な背景も類似しているため，臨床的に区別することは
ほぼ不可能である。アスペルギルス抗原のような血清診断
もないため，現時点では，分離培養がほぼ唯一の診断法と
なる。当教室では，ムーコル症に特異的な抗原を同定し，
新たな診断法も開発した。本シンポジウムでは，このよう
な当教室での知見も含めてご紹介したい。

シンポジウム 13 強毒性病原体による感染症の現状
と課題

1．高病原性肺炎桿菌感染症の現状と臨床像
戸川 温 1,2，吉村 芳修 3，髙田 徹 1,2

1福岡大学病院感染制御部
2福岡大学医学部腫瘍・血液・感染症内科
3大阪母子医療センター研究所免疫部門
肺炎桿菌は古典的には肺炎，尿路感染症等の原因菌とし
て知られる。しかし，1980年代から台湾において，特発
性の肝膿瘍を来し，眼内炎等の転移性病巣を合併する症例
の報告がなされ，その後わが国を含め世界中から同様の病
態を示す肺炎桿菌感染症が報告されている。このため，古
典的な肺炎桿菌感染症と区別するため，高病原性（hy-
pervirulent）肺炎桿菌感染症という疾患概念が提唱された。
この疾患の特徴として，ほとんどが市中感染であり，基礎
疾患を持たないものにも発症することが挙げられる。
高病原性肺炎桿菌感染症を起こす肺炎桿菌に関して多く
の解析がなされてきた。高病原性の背景として，莢膜産生
量の増加，および莢膜抗原型（K抗原）について解析がな
されており，通常の肺炎桿菌に比して莢膜産生量が多く過
粘調性を示すこと，および K1抗原が有意に多くみられる
ことが判明した。また，莢膜過剰産生の原因として，rmpA
遺伝子の過剰発現も示された。
わが国において高病原性肺炎桿菌感染症はどの程度存在
するかについて，まとまった報告はなされていない。その
原因として，「高病原性」に関する定義が明確でないこと
が挙げられる。高病原性肺炎桿菌感染症の多くが過粘調性
肺炎桿菌を原因として発症することから，「高病原性」＝
「過粘調性」として扱われることがしばしばみられる。そ
れでは，この二つの病態は本当にイコールの関係にあるの
だろうか。
我々は肺炎桿菌による血流感染症の患者群においてこの
点を解析した。過去 10年間において 10例の肺炎桿菌によ
る特発性肝膿瘍の患者を認めた。患者群の臨床像および分
離株の解析から，高病原性肺炎桿菌感染症と過粘調性肺炎
桿菌による感染症は，オーバーラップはするものの別個の
疾患概念として扱うことが適切であると考える。本講演で
は，高病原性肺炎桿菌感染症の臨床像を示すことにより，
わが国における高病原性肺炎桿菌感染症研究の一助となる
ことを期待したい。

2．劇症型レンサ球菌感染症―emm1タイプの A
群レンサ球菌研究を中心に―

長谷川 忠男
名古屋市立大学大学院医学研究科細菌学
劇症型レンサ球菌感染症の発症頻度は年々増加傾向にあ
り，主に A群レンサ球菌によって引き起こされるが，G
群によるものも報告されている。ゲノム解析をはじめとす
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る様々な解析によって徐々に発症機序は解明されつつある
ものの，いまだ不明な点が多い。今回のシンポジウムでは
劇症型感染症を引きおこす最も頻度の高い emm1タイプの
A群レンサ球菌を用いた研究結果を報告する。1980年以
前の分離株とは異なり，劇症型感染症が顕著に報告される
ようになった 1990年以降に分離される株は転座を含むゲ
ノムが変化し，特に活性型の nga遺伝子を有している。こ
の遺伝子は米国の大規模な研究によっても最も重要な鍵と
なる遺伝子であることが示唆されている。我々は活性型と
非活性型の違いを世界で初めて報告し，毒素としての重要
性を明らかにした。さらに DNA分解酵素の重要性も従来
から指摘されていたが，我々は膜上に存在する唯一の
DNA分解酵素 SpnAを見出し，宿主の貪食への抵抗性，
ひいては病原性に関与することを報告した。一方毒素の発
現制御を担っている二成分制御系因子，特に covR/covSの
病原性への関与も強く示唆されてきた。我々はその変異が
実際の患者内で起こっていることを世界で初めて報告する
とともに，G群レンサ球菌においても起こりうることも報
告した。治療に関してはペニシリンとクリンダマイシンの
併用が推奨されているが，不十分な投与やクリンダマイシ
ン耐性株においては Ngaをはじめとする毒素発現が増加
することも報告している。また一連の病原性の研究に加え
て，薬剤耐性メカニズムに関しても新たな知見を得た。す
なわち現在の emm1タイプの株の多くはマクロライド耐性
であるが，これまで常識とされていた mef（A）による薬
剤排出による耐性機構は実は誤りであり，主役は下流に存
在する msr（D）であることを証明した。

3．MRSA感染症
松本 哲哉
国際医療福祉大学医学部感染症学講座
黄色ブドウ球菌に占めるMRSAの割合は国内において
減少傾向にあり，医療機関における分離頻度も低下してい
る。ただし，いまだに最も多く分離される耐性菌であるこ
とに変わりはなく，耐性菌のリスクがある患者において，
MRSAを想定した診療は不可欠である。MRSAは国内で
は新たな変化が認められており，院内感染型MRSA（HA-
MRSA）は多くの施設で減少しているものの，その一方で，
市中感染型MRSA（CA-MRSA）が増加傾向を示している。
私達および他施設の報告では，院内の患者から分離される
CA-MRSAの割合は高くなっており，菌血症など重症の感
染症を起こす割合も増加してきている。CA-MRSAは PVL
などの病原因子を産生する株も認められていることから，
病原性という点においても重視すべき菌であると思われる。
また，One Healthの観点では海外において家畜関連型の
MRSAが問題となっており，ブタなどの汚染が広がって
いる。このような状況の中で診療面の変化として，2018
年には新しい抗MRSA薬としてテジゾリドが発売され，国
内では 6つの抗MRSA薬が使用可能となっている。これ

により各薬剤の特徴を理解して，個々の症例に適した薬剤
を選択する必要性が増していると言える。本シンポジウム
では，変化しているMRSA感染症について，どのような
対応が求められるのかを含めて，議論できればと考えてい
る。

4．強毒性病原体による感染症の現状と課題侵襲
性肺炎球菌感染症

栁原 克紀
長崎大学大学院医歯薬学総合研究科病態解析・診断学分野
（臨床検査医学）
肺炎球菌による感染症は，本邦において罹病率および死
亡率が高い疾患である。特に，侵襲性肺炎球菌感染症（IPD）
の予後は悪い。最も効果的な対策はワクチン接種であり，
現在，5歳未満の小児に対し PCV13が，PPV23が 65歳
以上の高齢者及び 60歳から 64歳までの日常生活が極度に
制限されるレベルの基礎疾患を有する成人に対して定期接
種となっている。定期接種によって，小児ではワクチンに
含まれる莢膜血清型による IPDが大幅に減少し，乳幼児
や小児のみならず集団免疫によりワクチン未接種の高齢者
にも減少が認められる。さらに特定の莢膜血清型での薬剤
耐性の増加が問題となっている。小児および成人の IPD
の疫学はさらに変化すると考えられ，今後の予防接種政策
やプログラムの検討に資する情報を提供するため，臨床情
報，薬剤感受性ならびに莢膜血清型分布について前向き調
査を行った。2016年 7月～2018年 12月の期間において全
国 49の施設において 177例が登録された。成人 IPD患者
は，高齢でその多くが併存症を有し，死亡率は 14.7％で
あった。β ―ラクタム系およびキノロン系に対する薬剤感
性率は高いが，マクロライド系には高い頻度で耐性であっ
た。ワクチンに含まれる莢膜血清型の割合は，PCV7；2.8％
PCV13；28.2％ PPV23；61.0％と減少していた。ワクチ
ンに含まれる血清型 3と 19Aは依然として高頻度で検出
され，最近の国内外の報告と同様に 12Fのアウトブレー
クが見られた。PCV7と PCV13に含まれる血清型の割合
が低い理由は，2010年から開始された小児の定期接種化
による間接効果が示唆された。ワクチンに含まれない血清
型が増加している一方，3型などワクチンに含まれる血清
型の一部が依然として検出されることが明らかになった。
講演では，IPDの現状と課題について概説し，ワクチンの
役割についても言及したい。

シンポジウム 14 もっと HIVに関心を，もっと検査
を！

1．なぜ今また HIV感染症の早期診断・治療が重
要か

南 留美
九州医療センター



406 日本化学療法学会雑誌 Vol. 68 No. 3

治療薬の進歩と診断技術の向上により HIV感染症の早
期診断・早期治療が可能な時代になった。HIV感染の早
期診断・治療は公衆衛生的な面でも HIV感染者自身の予
後を改善するという面でも大変有意義である。公衆衛生的
な意義としては 2011年に発表された HPTN052試験での
「Treatment as Prevention」が挙げられる。これは早期の
治療の開始により感染を 96.3％減少出来たとする画期的
な臨床試験である。HIV感染症の早期治療の有用性を示
したもう 1つの代表的な臨床試験は START Studyである。
診断即治療する群と待機治療群で比較した結果，即治療開
始群では心筋梗塞・脳梗塞・癌などのイベントの累積発生
率が治療待機群に比べて抑制された。早期治療は HIVそ
のものによる臓器障害を抑制するとともに HIVのリザー
バーサイズの縮小につながる。HIVによる臓器障害とし
ては，HIV-Vprの脂肪細胞への直接作用による脂質代謝
異常，HIV-Tatによる心筋障害，血管障害などが報告され
ており，これらは抗 HIV剤による HIV量の低下で障害の
進行が抑制されると考えられる。またリザーバーサイズの
縮小は HIV感染による慢性炎症がもたらす多くの臓器障
害（心血管系疾患，骨代謝異常，高血圧，脂質異常，HIV
関連認知機能障害）の抑制にもつながる。慢性炎症の持続
は免疫活性化に伴う免疫の老化を進行させるため，HIV
感染者では早くから悪性腫瘍を発症し，進行も早く予後不
良となる症例が多いとされる。早期治療による免疫機能の
維持や末梢血テロメア長の回復が報告されており，前述の
START試験でも早期治療群のほうが AIDS非関連疾患の
増悪が顕著に少なかった。本シンポジウムにおいては，HIV
感染による慢性炎症と免疫老化を中心に自験例も含めて述
べる予定である。

2．HIV感染症の診断契機～こんな時に HIV感染
症を疑え！～

笠松 悠 1,2

1京都府立医科大学附属病院感染症科
2大阪市立総合医療センター感染症内科
世界各国が公衆衛生対策により自国内の 90％の HIV感
染者を診断し，90％の患者に治療を導入し，90％の患者
のウイルス抑制を達成すれば HIV感染症の蔓延を制御で
きるという HIVカスケード「90-90-90」という概念が国連
合同エイズ計画（UNAIDS）により提唱されている。
我が国は治療に関しては高い水準にあると予想されるが，
新規 HIV患者が横ばい～やや減少に転じた近年において
も診断に至っては 90％には到達しておらず，いかに HIV
感染症を早期に診断するかは依然として重要な課題である。
HIV感染症を診断する機会は大きく分けて二つあり，一
つ目は患者自らが HIV感染を疑い保健所や休日・夜間の
検査を受けて診断に至ること，二つ目は医療従事者が HIV
感染を疑い検査して診断に至ることである。我が国におい
ては後者の診断数がより多く重要な位置づけを占めている。

医療従事者による早期診断のためには患者が何らかの理
由で医療機関を受診した際に，その訴えや病歴や検査所見
から HIV感染症の存在が疑われるサインを逃さず HIVス
クリーニング検査を行う必要がある。診断の遅れにより早
期治療の機会を逸すると AIDSを発症し患者の生命が脅か
されるだけでなく，その遅延により他者への感染リスクま
でもが持続する事になる。
それでは日常臨床におけるどのような場面で HIV感染
症を検査すべきなのか？
本項では医療従事者が HIV感染症を疑うべき以下の場
面を挙げ，
1．日和見感染症を診断したとき
2．性感染症を診断したとき
3．辻褄の合わない〇〇
4．原因不明の〇〇
5．難治性の〇〇
6．極端な話…
実際の症例を踏まえて総論的に解説する。

3．STIクリニックからの実践
古林 敬一
そねざき古林診療所
HIV診療における STIクリニックの任務は，STI相談
で来院した患者の中から HIV感染者を早期に発見し，拠
点病院につなぐことと考えている。演者は感染早期の HIV
感染者を臨床症状から見出すのは不可能と考えており，疫
学状況に鑑みてMSM（men who have sex with men）を
ピックアップするのが最も重要と思っている。
STIクリニックの特性上，男性の患者に対し，単刀直入
に「性交渉の相手は男性ですか？」と訊くことが多いが，
MSMであることを否定されても「性感染症がある時は健
康保険でできるから HIV検査をしておきましょう」と積
極的に検査を勧めている。

4．市中病院での救急外来における HIV検査の啓
発と課題～感染管理認定看護師の視点から～

原國 政直
浦添総合病院
【目的】沖縄県の HIV/AIDS発見動向と自施設の発見状
況を照らし合わせその特徴を把握し HIV/AIDSの市中病
院における早期発見・早期治療に繋げる医療体制を再考す
る。
【方法】沖縄県の HIVS/AIDSの発生状況，年齢，性別，
感染経路と当院の HIV/AIDSと診断した患者の特徴（最
も発見数の多かった 2015年度）を比較する。HIV/AIDS
の鑑別診断に至った経緯を把握する。また，年度別の発見
数の相違についても検討する。
【結果】1．平成 27年度（2015年）における HIV/AID
患者は 7例であった。沖縄県の新規検出数の約 20％以上



407日本化学療法学会雑誌 Vol. 68 No. 3

を占める。2．診療科別には，救急集中治療部（5例），消
化器内科（1例），外科（1例）であり日和見感染症状を引
き起こしていた。3．HIV/AIDS診断が確定する前の問診
時に自ら HIV/AIDSの疑いがある事（またはMSMであ
る事）を情報提供した患者は 3例，スクリニング検査にて
陽性判明後に HIV/AIDS疑いがある事（またはMSMで
ある事）を訴えた患者は 2例，不明は 2例であった。4．当
院が初診ではなく，他院を経由しており，その後，改善が
見られず再受診されている。5．年度別の HIV/AIDSの発
見数より，初期診療で HID/AIDSを疑う医師の存在が大
きく関与している。6．HIV検査を実施するにあたり同意
書を取得する事（業務負担）が HIV検査の啓蒙を阻んで
いる。
【考察】沖縄県の HIV/AIDSの発見動向，自施設の動向
を把握する事で問診時に HIV/AIDSを疑う習慣をつける
事。また，エントリー先が不明な感染症の場合においては
HIV/AIDSを上位鑑別診断にあげ検査を実施していく事
が重要と思われる（同意書は口頭で確認し記録に残すも可）。
また，HIV/AIDS患者が受診時に自ら進んで HIV/AIDS
疑いについて情報提供しない，出来ない特徴を留意して行
く事が重要と思われる。

日本感染症学会・日本救急医学会・日本集中治療医学
会ジョイントシンポジウム 日本の敗血症対策

1．日本における薬剤耐性菌対策
松村 康史
京都大学医学部附属病院検査部・感染制御部
【日本の AMR対策】薬剤耐性（antimicrobial resistance，
AMR）は，全世界の脅威であるとの考えから，WHOは
AMRに関するグローバル・アクションプランを策定した。
我が国でも 2016年にアクションプランが策定され，ワン
ヘルス・アプローチの観点から対策が進められている。臨
床現場と関連する対策としては，教育，サーベイランス，
感染管理，抗菌薬適正使用などがある。
【薬剤耐性菌の現状】敗血症の原因菌として臨床的に問
題となっている耐性菌には，ペニシリン耐性肺炎球菌
（PRSP），メチシリン耐性黄色ブドウ球菌（MRSA），第 3
世代セファロスポリン耐性・フルオロキノロン耐性・カル
バペネム耐性腸内細菌科細菌等があげられる。
【敗血症の AMR対策】抗菌薬適正使用と感染管理が主
たる対策と考えられる。抗菌薬適正使用は，AMRの早期
診断と早期の有効な初期治療薬の選択，その後の最適治療
薬への変更（狭域化），治療期間の最適化からなり，感染
症患者の予後向上と耐性菌の抑制が期待できる。感染管理
は，標準予防策・適切な経路別予防策の遵守が中心となり，
医療スタッフ全員の遵守率を上げる取り組みが重要となる。
【AMR対策の成果】診療報酬面では，2012年より感染
防止対策加算，2018年より抗菌薬適正使用支援加算，小

児抗菌薬適正使用支援加算が認められるようになり，各施
設における感染対策の体制が強化された。AMR臨床リ
ファレンスセンターや薬剤耐性研究センターが設立され，
サーベイランスシステムや菌株解析体制の構築や，感染管
理・抗菌薬適正使用に関する種々のガイドラインが策定さ
れた。成果指標としては，経口抗菌薬使用量，PRSP，MRSA
は減少傾向だが，第 3世代セファロスポリン・フルオロキ
ノロン耐性大腸菌は増加傾向である。

2．輸入感染症対策について
石川 清仁
藤田医科大学病院医療の質・安全対策部感染対策室
我が国の海外渡航者数は 2015年以降右肩上がりで増加
し，2018年の総数は 18,954,031名に上った。ヒトの移動
とともに病原体の移動も起こり，2003年の重症急性呼吸
器症候群（SARS）や 2009年の新型インフルエンザ（H1N1
2009）のような世界規模の感染症が再び発生する可能性が
高い。感染症の場合，潜伏期間があるために海外渡航先で
感染し，帰国後に発症するケースも少なくない。愛知県に
おいても 2018年 4月に沖縄県を旅行した 10代男性から麻
疹が発生し，県内で 4次感染 21名の患者が報告された。輸
入感染症といえば，飲食物が原因の旅行者下痢症や蚊が媒
介するマラリヤ，デング熱，ジカ熱などが挙げられるが，
感染対策が必要とされる疾患は，麻疹のように基本再生産
数（RO）が高いウイルス感染症と多剤耐性菌による細菌
感染症である。当院では 2018年の麻疹流行に対して，「麻
疹疑い患者来院時の対応マニュアル」を作成し対応した。
基本方針に 1）感染症専用外来で対応する，2）抗体価の
高い職員が対応する，3）医師は指導医が対応することを
掲げ，診察医には「疾患概要」を配布した。院外の掲示物
で「麻疹が疑われる患者さんは一般外来の待合には並ばな
い」ことを明示した。看護師，事務職員にも患者の動線と
詳細な対応策を教育した。また，当院は過去にインドで治
療歴があり，NDM-1型カルバペネム耐性腸内細菌科細菌
の感染患者を受け入れたことがある。幸い，厳格な接触予
防策を施したため，院内で水平伝播することはなかったが，
この教訓から，「海外で手術を含む入院治療歴が 1ヶ月以
内にある患者」を対象に，入院時スクリーニングを実施し
ている。喀痰（もしくは咽頭粘膜），便，尿道カテーテル
が留置されている場合は尿のそれぞれの培養を提出し，結
果が出るまでは個室管理のうえ接触予防策で対応している。
今回は，当院での取り組みを中心に対応策を模索する。
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3．Global Sepsis Alliance（GSA）と日本の取組
み

中川 聡，小倉 裕司，栁原 克紀，井上 茂亮，
松田 直之，福家 良太，薬師寺 泰匡，剱持 雄二，
齋藤 浩輝，狩野 謙一，舘 昌美，井上 貴昭，
志馬 伸朗，中田 孝明，藤島 清太郎，川村 英樹，
松村 康史，松嶋 麻子，田中 裕，舘田 一博，
西村 匡司
Japan Sepsis Alliance
敗血症は実は死亡患者が多い重要な疾患である。日本の
死亡統計では，敗血症による死亡は 1万人余りである。一
方，米国 CDCは，米国では約 27万人が敗血症で死亡す
るとしている。この数字を日本に当てはめると，約 10万
人が敗血症で死亡していることになる。敗血症対策が政策
に反映されていないのは，我が国に限ったことではなく，
世界共通の問題である。その世界共通の問題を解決するた
めに，Global Sepsis Alliance（GSA）が 2010年に結成さ
れた。GSAの母体となっているのは，世界の集中治療に
関係する医師や看護師，その他の医療職種の連合体である。
Surviving Sepsis Campaignがガイドラインなどを作成
してアカデミックに活動するのに対して，GSAは，社会
的に「敗血症」という概念を普及させ，一般市民の認知度
を上げ，さらには政府機関に訴えてそれを政策医療に反映
させようというのが大きな狙いである。一般市民への啓発
事業としては，2012年から世界敗血症デーを開始した。9
月 13日がこの日である。日本では，この年 9月に，日本
集中治療医学会がメディア向けの敗血症セミナーを開催し
た。本格的に，日本で世界敗血症デーを展開したのは，翌
2013年からである。GSAは，長年，WHOに働きかけ，そ
の年次総会で，「敗血症を世界的に解決すべき課題である」
という決議の採択を求めていたが，2017年についにそれ
が総会で実現した。すなわち，WHOが敗血症を世界的健
康課題と認定し，世界中の国・機関に対して，敗血症に対
しての政策を取るように命じたのである。
我が国では，現在，日本集中治療医学会・日本救急医学
会・日本感染症学会が，日本敗血症連盟（JaSA）を結成
し，幅広く敗血症に取り組んでいる。予防・早期診断・早
期治療・必要に応じての集中治療・生存者の後遺症対策・
長期サポートなどを包括して，敗血症に対する診療体制を
構築するのが目標である。

4．WHOと世界の敗血症対策
齋藤 浩輝，中川 聡，小倉 裕司，栁原 克紀，
井上 茂亮，松田 直之，福家 良太，薬師寺 泰匡，
剱持 雄二，狩野 謙一，舘 昌美，井上 貴昭，
志馬 伸朗，中田 孝明，藤島 清太郎，川村 英樹，
松村 康史，松嶋 麻子，田中 裕，舘田 一博，
西村 匡司
Japan Sepsis Alliance
敗血症は世界中で毎年 3,000万人以上の者が罹患すると

して国際保健上も大きな問題として認識されている。成人
のみならず，乳幼児，小児，妊産婦など様々な患者層で敗
血症による疾病負荷は問題となっており，また，中・低所
得国のような資源が限られた国では敗血症がその国の疾病
負荷に占める割合は高いとされる。近年感染症分野におけ
る国際保健の問題として議論される薬剤耐性との関連も深
い。WHOは上記を踏まえて 2017年 5月の総会で敗血症
を重要な議題として採択した。その中で，1．敗血症予防
や治療のガイダンス，2．敗血症の公衆衛生上の影響評価，
3．敗血症の予防・診療・長期予後の改善のための整備，4．
各ステークホルダーとの協働，等が具体的なアクションと
して提示されている。これに関するWHOの対策は多岐に
渡っており，薬剤耐性，疾患分類，感染症，危機管理，ワ
クチン，感染予防管理，母子保健，水・衛生，等の各専門
分野との連携が深められている。また，2018年 1月には
Global Sepsis Alliance，Surviving Sepsis Campaignら敗
血症に取り組む専門家グループとともに敗血症専門家ミー
ティングが開催され，今後の国際レベルでの敗血症に関す
る取り組みに関して横断的に議論されている。2020年の
総会ではその取り組み経過が報告される予定である。日本
でも Japan Sepsis Alliance等，敗血症に関する取り組み
は近年強化されてきている。今後は日本の敗血症対策が世
界での敗血症対策に貢献できるよう，また，世界の敗血症
対策からの学びを日本にも取り入れられるよう，さらなる
協働体制の構築が望まれる。

5．免疫老化と高齢者敗血症
井上 茂亮，中川 聡，小倉 裕司，栁原 克紀，
松田 直之，福家 良太，薬師寺 泰匡，剱持 雄二，
齋藤 浩輝，狩野 謙一，舘 昌美，井上 貴昭，
志馬 伸朗，中田 孝明，藤島 清太郎，川村 英樹，
松村 康史，松嶋 麻子，田中 裕，舘田 一博，
西村 匡司
Japan Sepsis Alliance
少子高齢化は日本が抱える大きな社会問題である。2030
年には 65歳以上人口は約 3,500万人に達し，総人口の約
30％を占めるといわれている。高齢者では軽度な外傷や
熱傷，脳梗塞，市中肺炎など軽度の侵襲から局所感染が全
身性に波及する敗血症に陥り，重症化しやすい。
高齢者では呼吸器や心臓，肝・腎・筋骨格系の機能が低
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下するとともに，加齢に伴い免疫機能も変化し，肺炎など
の感染症の罹患率増加や重篤化と関与していると考えられ
ている。この加齢に伴う免疫機能変化は「免疫老化（im-
munosenescence）」と呼ばれ，主に抗原特異的な獲得免疫
機能の低下を引き起こす。加齢に伴い胸腺は萎縮し，成熟
T細胞の生成と供給が障害され，末梢におけるナイーブ T
細胞数は減少する。さらに CD8+ T細胞数の減少，T細
胞の活性化障害，メモリー B細胞の抗体産生能・分化・
増殖の低下など，T細胞や B細胞の様々な機能が加齢に
より障害される。このように免疫機能が障害された高齢者
は体内に侵入した病原体を排除できない状態に陥るため，
敗血症が重症化しやすいと考えられる。私達は高齢敗血症
患者ならびに高齢マウス敗血症モデルの免疫機能を解析し
たところ，遷延する T細胞の疲弊（T cell exhaustion）が
敗血症後の 2次感染率の増加や長期予後に関連しているこ
とを見出した（Inoue et al. Crit Care Med. 2013, Inoue et
al. Crit Care 2014, Saito, Inoue et al. Shock 2019）。
なぜ高齢者は敗血症に陥りやすく重症化するのか？ 超
高齢社会の本邦の集中治療室で直面するこの疑問に対して，
本講演では高齢者の加齢に伴う身体的・免疫学的変化を紹
介するとともに，今後本邦で爆発的に増加しうる高齢者敗
血症の病態と治療，そして予防法について考察したい。

6．敗血症の早期発見
中田 孝明，中川 聡，小倉 裕司，栁原 克紀，
井上 茂亮，松田 直之，福家 良太，薬師寺 泰匡，
剱持 雄二，齋藤 浩輝，狩野 謙一，舘 昌美，
井上 貴昭，志馬 伸朗，藤島 清太郎，川村 英樹，
松村 康史，松嶋 麻子，田中 裕，舘田 一博，
西村 匡司
Japan Sepsis Alliance
敗血症は感染症に対する制御不能な宿主反応に起因した
生命を脅かす臓器障害と定義され，死亡率は高く，その改
善が必要である。これまで早期抗菌薬投与と敗血症患者の
救命率改善の関連を示す多くの研究成果が報告され，敗血
症患者の救命率を向上するためには敗血症に対する早期治
療が重要であることが広く受け入れられている。2002年
より米国集中治療医学会，欧州集中治療医学会は敗血症の
救命率向上を目指し Surviving Sepsis Campaignを行って
いるが，2018年に敗血症に対する早期治療の推進を目指
した「Hour-1 Bundle」を発表している。その Hour-1 Bun-
dleでは敗血症を認識してから最初の 1時間に乳酸値測定，
血液培養検体採取，広域抗菌薬，低血圧や高乳酸血症
（≧4 mmol/）の場合の 30 mL/kgの晶質液の急速投与，初
期輸液蘇生をしても低血圧である場合（平均血圧＜65
mmHg）の血管収縮薬の投与を開始することを推奨して
いる。敗血症の早期治療を達成するためには，まず敗血症
の早期発見が必要である。敗血症の早期発見につながるス
クリーニングツールとしては，生理学的指標を用いた

quick SOFA，Early Warning Scoreなどがスコアリング
ツールとして挙げられる。また近年では，より早くを目指
し，病院前救急医療現場において敗血症を早期発見・早期
治療する試みや，より高精度を目指し ICUでの電子医療
データを用いたコンピュータによる予測ツール開発研究成
果が報告されている。今後，さらに診療現場環境に適応し，
より早期に高精度に敗血症をスクリーニングできるツール
が開発されることが期待される。また今後も敗血症の早期
発見・治療の重要性を広く教育・啓蒙していくことがさら
なる救命率向上につながると考えられる。

日本環境感染学会合同シンポジウム 薬剤耐性菌対策
に活かす職種連携を考える

1．医療関連感染対策における，臨床検査技師と
病棟スタッフとの関わり方

中家 清隆 1,2，山田 康一 1,2，藤田 明子 1，
岡田 恵代 1，掛屋 弘 1,2

1大阪市立大学医学部附属病院感染制御部
2大阪市立大学大学院医学研究科臨床感染制御学
現在，日本を含めて世界中で薬剤耐性を獲得した細菌が
増加しており，医療施設ではアウトブレイクを引き起こし
て社会問題となっている。医療関連感染対策は職種横断的
な対応が求められるが，臨床検査技師は検査室内での業務
が主となることが多く，病棟スタッフと接する業務は ICT
メンバーに限られる。当院では 2013年に感染制御部が発
足した。当初は医師，看護師のみが専従であったが，翌年
より臨床検査技師も専従化された。臨床検査技師の専従化
が実現し，新規MRSA全例の PCR-based open reading
flame typing（POT）法による分子疫学解析を開始した。
現在ではMRSAに加え，耐性緑膿菌，耐性アシネトバク
ター，ESBL大腸菌，CDも全例 POT法による解析を実
施している。
感染制御部の臨床検査技師が病棟スタッフと関わる業務
としては，耐性菌などの感染対策を要する病原体が検出さ
れた際に，病棟への報告や感染対策の確認が挙げられる。
現在，MRSAの分子疫学解析は毎週実施し，関連性が検
出された場合には病棟師長に直接報告している。その他の
業務として，環境ラウンドの環境検査，手指消毒の評価の
培養検査，環境クロス等の性能評価，リンクナース会等で
の耐性菌検出集計を用いた感染対策の評価報告，アウトブ
レイクの原因調査などが挙げられる。これらの日々の積み
重ねによって病棟との信頼が深まり，対策強化依頼をした
際も『現場を知らない検査技師なのに』と言われることな
く，病棟スタッフに協力して頂けている。
分子疫学解析は院内伝播の早期発見に有用であるが，現
場の感染対策が正しく実施されていることを証明するため
にも行われ，常に現場側の立場で関わる臨床検査技師を志
している。多くの施設では病棟スタッフと主に関わるのは
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感染管理認定看護師（ICN）であるが，臨床検査技師とし
ての視点を活かした関わり方をすることによって，ICN
とは異なる役割を果たし，より良い感染対策を実施するこ
とができると考える。

2．抗菌薬適正使用促進のための工夫
北原 隆志
山口大学大学院医学系研究科臨床薬理学講座
AMR対策アクションプランの下，抗菌薬の適正使用を
推進する目的で診療報酬としても 2018年に抗菌薬適正使
用支援加算が新設され，各医療機関においても適正使用へ
の取り組みが行われている。演者はこれまで感染症専門医
が多い施設と少ない施設の両方に在籍し，感染制御活動に
関与してきた。ASTや ICTといったチーム医療でのリー
ダーとなる感染症専門医が十分に活動できるかどうかに
よって他職種の活動内容も大きく変わってくる。抗菌薬適
正使用支援においては特に医師，薬剤師，臨床検査技師の
連携が重要であるが，薬剤師の役割は大きく期待されてお
り，AST専従として活動している施設もある。
山口大学医学部附属病院は感染症専門医が少なく，AST
の専従としては薬剤師が在籍している。この環境下での適
正使用推進のために，感染症診療における診断基準を客観
的に評価できるよう標準化に取り組んでいる。AST薬剤
師が中心となり医師と協働し，実践ガイドの作成を進めて
いる。AST薬剤師は実践ガイドを共有することで，コン
サルテーションを受けることが可能となる。抗菌薬選択，
用法用量などの適正化に関わる提案を AST薬剤師が行い
カルテに記載し，他の医療スタッフへのフィードバックも
行っている。一方，長崎大学病院は日本でも有数の感染症
専門医を有する病院である。ASTには医師が専従として
在籍しており，薬剤師は専任として兼務している。このよ
うな体制下において医師が抗菌薬コンサルテーションを担
当している。情報収集と抗菌薬の増減量を含む変更の提案
は薬剤師が中心に行っており，それを医師が統括してカル
テに記載する。また，その情報を病棟薬剤師にフィードバッ
クしている。
抗菌薬の適正使用は，施設の規模や機能にかかわらず，
全ての医療機関で実践していかなければならない。そのた
めにどういった支援ができるのか，継続して実施していく
ためには各施設の状況にあった取り組みを工夫して行って
いく必要がある。

3．アウトブレイク時の迅速な連携
川村 英樹
鹿児島大学病院感染制御部
感染の拡大を防ぐためにはアウトブレイクを早期に探知
し，その要因を解析し対策を実施すること，また再発防止
策をたてることが求められる。薬剤耐性菌のアウトブレイ
クは，サーベイランスを活用し通常の検出状況を把握し，

異常を早期に探知することが必要である。院内に微生物検
査室がある場合は臨床検査技師との連携が重要である。と
くにプラスミド伝播性細菌のアウトブレイク探知には細菌
検査結果の正確な解析が必要であり，臨床微生物検査技師
の役割は大きい。一方，中小医療機関では院内に微生物検
査室がない施設が多く，病棟・主治医から ICTへ報告す
るなど，検出の把握を迅速にできるような体制の整備が必
要である。要因解析では，まず症例・発生場所・発生時期
の特徴を把握し記述疫学的解析により概要を評価すること
から始まる。患者情報収集，現場確認を含めた感染源の探
知では，病棟業務の流れを知る看護師の視点は重要である。
アウトブレイク発生時には，解析結果を基に迅速な対策の
策定・実施が求められ，多くの部署が関与すること，入院
制限など病院機能に大きく影響を与える対応や外部支援の
依頼が必要になることもある。コンセンサスの形成には
リーダーシップが必要であり，指導的役割を担う医師の役
割が大きい。また院内外の連携，会議開催には事務職員の
協力も欠かせない。対策の遵守状況把握は再発防止という
視点からも重要である。日常的な薬剤耐性菌対策では，手
指衛生をはじめとした標準予防策の遵守，抗菌薬適正使用
は重要であり，評価する指標としては手指消毒薬使用量や
抗菌薬使用量などが挙げられるが，データ収集にあたって
は薬剤師の役割が大きい。アウトブレイクは病院の重大な
イベントである。ICTメンバーは各職種の特色に応じた
役割を果たし，迅速に連携して対応にあたる必要がある。
本講演では自院が経験したアウトブレイク事例を基に，迅
速な職種連携の在り方を考察する。

4．リスクを拾い上げるための工夫
山岸 由佳 1,2，塩田 有史 2，浅井 信博 1,2，
小泉 祐介 1,2，三鴨 廣繁 1,2

1愛知医科大学病院感染症科
2愛知医科大学病院感染制御部
薬剤耐性菌は，菌そのものが持つ特性から一定の割合で
検出される。抗菌薬が投与されると抗菌薬曝露から生き伸
びるために，外膜変化や排出ポンプ，DNAや RNAの変
異，β ―ラクタマーゼ産生，バイオフィルム形成など，様々
な耐性機構を発揮する。またプラスミド上にある耐性獲得
により耐性菌の拡散が非常に速くなる。医原的な耐性菌発
生増強因子として，不適切な抗菌薬投与や，感染者や保菌
者における不適切な感染対策があげられる。これら耐性の
リスクを拾い上げるために，抗菌薬適正使用支援チーム
（AST：Antimicrobial Stewardship Team），感染対策チー
ム（ICT：Infection Control Team）が中心となった活躍
が望まれる。当院の ASTでは昨年 1年間で 5,913件，1,964
名のラウンドを実施し，医師，薬剤師，臨床検査技師，看
護師が協力して，主要な抗菌薬を中心にその薬剤の使用例
の用法・用量，投与日数，de-escalation推奨などを行うこ
とで，耐性菌発生リスクを抑える工夫を行っている。特に，
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検査部が感染症科・感染制御部直轄組織であることは耐性
菌を早期に発見し，早期の対応をとることに役立っている。
一方で，当院はこれまでにMRSAのアウトブレイク，
ESBL産生菌のアウトブレイクを経験した。MRSAは
NICUや外科系病棟でみられ，主要なリスク因子は手指衛
生の順守率の低下であった。また NICUではそれ以外に
環境整備の不徹底が問題であった。一方 ESBL産生菌の
アウトブレイクは外科系病棟で長期間にわたり，リスク因
子として高度あるいは高頻度の医療ケアが必要とされる症
例があげられた。このような経験をもとに，現在当院では，
日常的に手指衛生の順守率を上げること，ハイリスク者に
対するアクティブスクリーニングの実施，医療ケアや環境
整備のベストプラクティスや手順の統一化と順守について
介入している。本セミナーでは自施設での経験ももとに，
薬剤耐性菌リスクを拾い上げる工夫を考える機会としたい。

パネルディスカッション 1 Clostridioides（Clostrid-
ium）difficile infection（CDI）の現状とこれから

1．診断の現状と課題
森永 芳智，栁原 克紀
長崎大学大学院医歯薬学総合研究科

Clostridioides difficile感染症（以下 CDI）の診断への遺
伝子診断活用の機会が拡がってきた。現実的な利用機会は
まだ限定的であるが，海外で先行して利用されてきた遺伝
子診断がわが国でも診断アルゴリズムに取り入れられたこ
とで，有病率を含めてようやく国内の CDIの全体像が見
えてくるものと思われる。
遺伝子検査は，GDH検査陽性トキシン検査陰性の場合
の解釈を明確化する位置づけとして非常に有用である。当
施設での遺伝子検査の相談を受けた実例をみると，トキシ
ン B遺伝子検査が陽性となって治療開始の判断指標とな
る症例がある一方，陰性となって鑑別診断からの除外に有
用な症例もみられた。しかしながら，全身状態が悪いなど
の様々な事情では陰性の結果であっても治療をはずせない
症例もあるなど，CDIがいかに状態が悪い患者で起こり
うる悩ましい感染症であるのかがうかがえた。
CDI診療で難しいところは，炎症性腸疾患や移植治療
などの下痢を起こしやすい病態は，同時に C. difficileの定
着率も高いことである。つまり，遺伝子検査はトキシン B
遺伝子を感度良く検出する一方で，特にこのような病態で
は検査室診断のみでは CDIであるのか非 CDI性の下痢症
であるのかの鑑別に悩むこともある。現状では，治療の反
応性を含めて経過をみながら判定する症例が多いと考えら
れるが，トキシン B遺伝子の半定量的な評価が参考とな
るという報告も出てきているように，引き続き新たな角度
からのアプローチの検証が必要である。
遺伝子検査をどのように運用するのかは，各施設の事情
もふまえた議論が必要である。最も懸念される導入・運用

コストについては，CDIを取り巻く周辺情報にも目を向
けていくべきである。例えば，近年 CDIに伴う医療経済
面への社会的インパクトが大きいことが注目されている。
適切な診断と治療による，再発や感染管理に及ぼす医療費
への貢献も議論されるべきであろう。

2．CDI診断に重要な，CDトキシン検査の現状と
課題

清祐 麻紀子
九州大学病院検査部
【はじめに】
CDI診断には CDトキシン検査が重要であるが，国内で
主に使用されているイムノクロマト法は CDトキシンの検
出感度が十分でなく，検査法や結果の解釈も施設により異
なるのが現状である。2019年に Nucleic acid amplification
test（NAAT）が保険適用となり，今後，国内における CD
トキシン検査にも変化が期待される。
【CDトキシン検査の現状】
CDトキシン検査の方法は施設により異なり，正しい検
査結果の解釈が実施されていないケースもある。従来法は
迅速性や感度に課題があるが，NAATの導入により，迅
速に高感度な検査が可能となり，予防的に実施していた過
剰な感染対策を見直すことも可能になる。しかし，保険点
数算定には条件があり，感染防止対策加算 I取得施設が対
象であり，Bristol Scale（BS）の導入や院内での CDIに
関する教育が必要となる。国内において NAATが導入可
能な施設は限られているため，今後もイムノクロマト法の
正しい結果の解釈や，Toxigenic cultureを用いた Two-
step法が必要となる。
【課題と今後の取り組み】
CDI診断には検体採取から正しい結果解釈まで複数の
ステップがあり，それぞれ課題が多い。当院では経年的に
CDIサーベイランスを行い，10,000患者あたりの CDI患
者数や検体数，BS5以上の検体採取状況や，抗 CD薬の使
用状況を調査した。その結果をふまえ，ICTと連携し，BS
の導入，リジェクトルールの採用や治療への介入を開始し
た。国内では CDIの重症例は少ないが，再燃や再発は認
められる。CDIの適切な診療のために，他職種連携のも
と，必要な患者に検査を実施し，感度の高い迅速な検査と
結果解釈を行い，適切な CDI診療を行う取り組みが重要
である。

3．Clostridioides（Clostridium）difficile 感染症
の重症度判定

朝岡 みなみ 1,2,3，田中 創始 1，和知野 千春 1,2，
柳田 剛 1，中村 敦 1

1名古屋市立大学病院感染制御室
2名古屋市立大学病院薬剤部
3名古屋市立大学大学院医学研究科臨床薬剤学
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CDIは下痢症や偽膜性腸炎などの多様な病態を示し，予
後不良となる危険性がある。重症度に応じた適正な治療法
の選択が不可欠であるが，現在，有効な重症度判定法は確
立されてない。国外の主要なガイドラインでは，臨床・検
査・画像データが組み合わされ重症度のスコアリング化が
なされているが，その項目やカットオフ値は統一されてい
ない。さらに重症の基準が低く，必要以上に重症と判定さ
れやすいことが問題である。
我が国では先行研究および各国ガイドラインを参考に，
日本の現状を考慮したMN基準が 2017年に初めて作成さ
れた。その特徴は低血圧，ショック，イレウス，中毒性巨
大結腸症を有する場合は劇症型と診断すること，また劇症
型以外について臨床・検査・画像データ 8項目の合計スコ
アから 4段階で評価し，より詳細に重症度判定を行うこと
である。しかし，有用性や項目内容およびカットオフ値の
妥当性については，国内での十分な症例数に基づいた検証
が必要とされている。
我々は名古屋市立大学病院において 2015年 1月 1日～
2018年 12月 31日に CD toxin陽性となった 66症例（18
歳未満，再発例を除く）を対象に，重症化の予測に対する
MN基準の有用性について検討した。その結果，臨床的重
症イベント発生率（28日以内の死亡，結腸切除術，ICU
管理）は，劇症型と分類された群で 50％（5/10例），それ
以外の群で 9％（5/56例）であった（感度/特異度 0.50/0.91）。
また劇症型以外の症例のうち 22症例でスコアリングによ
る分類を行い，臨床的重症イベント発生率は軽症・中等症
群で 0％（0/17例），重症・超重症群で 60％（3/5例）で
あった（感度/特異度 1.00/0.89）。これらの結果より重症
化の予測にMN基準が有用であることが示された。今後
の展望としてMN基準の項目のうち，何が重症化のリス
ク因子として寄与しているかを解析していきたい。
（会員外協力者）近藤 周平，真川 明将，早川 智章，片
岡 智哉，堀田 康弘，堀田 祐志，木村 和哲

4．CDIの感染管理～看護師の立場から～
一木 薫 1，竹末 芳生 1，中嶋 一彦 1，植田 貴史 1，
山田 久美子 1，石川 かおり 1，高井 喜子 1，
土田 敏恵 1，高橋 佳子 2

1兵庫医科大学病院感染制御部
2兵庫医科大学病院薬剤部
はじめに

C. difficileによる感染症は，しばしばアウトブレイクを
引き起こすため，ICTが介入する医療関連感染として重
要な病原体である。看護師の立場から CDI対策のポイン
トについて当院での取り組みを含めて報告する。
1．CDIの早期発見
看護師の日常の観察が CDIの早期発見には重要である。

炎症性腸疾患のような原疾患に下痢が関連する場合，その
評価は難しく当院ではブリストールスケール 6については

細分化している。スケール 5～7に該当する便が 24時間で
3回以上続く場合に CDIの可能性を考慮するが，併せて
腹痛，発熱，便意切迫感など下痢に伴う症状や所見を観察
する。また下痢を伴う基礎疾患や感染性疾患，経管栄養や
化学療法などの医原性下痢の有無を確認，さらに CDIリ
スク因子である抗菌薬使用歴，年齢，長期入院，免疫不全，
癌化学療法，消化管手術，PPI薬の使用などをチェックす
るリストを作成している。
2．個室隔離
CDIではトイレ付個室への隔離が原則であるが，トイ
レのない個室へ入室した場合は，共用トイレの一室を専用
使用として対応している。また C. difficileは芽胞菌のため
アルコール手指消毒の効果が期待できない。そのため CDI
患者の病室前表示は流水石鹸による手指衛生を表したサイ
ンを掲示している。隔離解除は，下痢消失 48時間経過を
基本としている。下痢消失の指標はブリストールスケール
5：3回/日以下，6：2回/日以下，7：消失としている。
3．環境消毒
CDI患者の病室消毒には，1,000 ppm以上の次亜塩素酸
ナトリウム，排泄物の消毒には，さらに高濃度の次亜塩素
酸が推奨されている。刺激臭や金属腐食性の問題があるた
め，当院では患者入室中の病室内清掃は，有効塩素濃度約
1,000 ppm相当の環境除菌・洗浄剤を代替薬として使用し，
患者退室時に 2,000 ppmの次亜塩素酸消毒を実施している。
近年紫外線照射を用いた退室時の消毒を導入する施設も増
加している。

パネルディスカッション 2 成人の予防接種について
考える

1．肺炎球菌ワクチン
丸山 貴也
三重病院呼吸器内科
65歳以上の高齢者には肺炎球菌ワクチン接種が推奨さ
れているが，PPSV23と PCV13の 2種類がある。肺炎球
菌には 90種類以上の莢膜型が存在し，PPSV23は 23種類
と広範囲の莢膜型をカバーできるが，免疫効果は弱い。
PCV13は強力な免疫効果が得られる一方で，カバーでき
る莢膜型は 13種類と少ない。PPSV23の予防効果は，国
内では 3報の RCTから，1．COPD急性増悪の抑制 2．高
齢者に対する肺炎の抑制 3．高齢者施設の入所者に対する
肺炎球菌性肺炎，全ての肺炎，肺炎球菌性肺炎による死亡
の抑制が報告されている。いずれの研究もインフルエンザ
ワクチンとの併用効果である。PCV13については，オラ
ンダで健常高齢者 84,496例を対象とした RCTが施行され，
PCV13がカバーする莢膜型の非侵襲性肺炎球菌性肺炎を
45％，IPDを 75％削減するという予防効果が報告されて
いる。PPSV23と PCV13の接種法を検討するうえでもう
1つ重要なことは肺炎球菌の莢膜型である。米国では小児
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に対する PCVの導入（2000年 PCV7，2010年 PCV13）に
伴い，小児，成人ともに，ワクチンがカバーする莢膜型の
IPDが減少する一方でカバーできない莢膜型の IPDが増
加している。肺炎球菌は主に小児から成人に感染するため，
成人でも影響を受けているものと考えられている。我が国
では厚生労働省の研究班で調査されており，米国と同様に
成人も小児の PCV普及の影響を受けていると考えられて
いる。また，免疫抑制状態の症例は，肺炎球菌感染のハイ
リスク群とされ，2012年に ACIPは 19歳以上の免疫抑制
状態の症例に対して PCV13/PPSV23を推奨し，既に先進
国の多くは国策として導入している。しかしながら，我が
国では未だ PCV13の若年成人に対する適応は無く，効果
が乏しいとされる PPSV23の単独接種が推奨されている
状況である。本パネルディスカッションでは PPSV23と
PCV13の特徴を比較し，肺炎球菌感染症の疫学データを
示すことで，適切な予防法を検討する。

2．HPVワクチン
三鴨 廣繁
愛知医科大学大学院医学研究科臨床感染症学
HPVワクチン接種と子宮頸がん検診を併用することで，
子宮頸がんに対する最大の防御効果が示されると考えられ
る。HPVワクチン接種は，子宮頸部以外の部位における
HPV関連がんの発生リスクの減少を目的としても可能性
がある公衆衛生的介入である。HPVワクチン接種は，各
ワクチンが標的とする型の HPVによる感染から被接種者
を防御するだけではない。ある集団において，ある程度の
割合で HPVワクチンを接種することで，標的の型となる
HPVの有病率を低下させること（集団免疫）が期待でき
る。女児が高率でガーダシル接種を受けているオーストラ
リアでは，当時ワクチン接種を受けていなかった若年男性
においても，ワクチン接種プログラム開始後 4年以内には，
若年女性と同様に性器いぼの発生率が低下している。また，
HPVワクチンは，集団検診とその後の治療，生検，なら
びに子宮頸がん検診に伴う侵襲的処置の必要性を減らすた
め，結果的には医療費の削減および追跡調査に関連する不
安の軽減に役立つ。最近まで，子宮頸がんに比べ HPVに
よる他のがんはそれほど一般的ではなかった。しかし，米
国では HPV陽性中咽頭がんと肛門がんの発生率が上昇し
ている一方で，子宮頸がんの発生率は低下している。これ
は主に非常に効果的な子宮頸がん検診プログラムがもたら
したものと考えられている。また，HPVワクチンの無料
接種が始まってからの期間に対象年齢であった女性約 7万
人を対象としたいわゆる名古屋スタディによると，24症
状の発生のリスクを有意に上げているものはなく，因果関
係は否定的であり，HPVワクチンを接種するベネフィッ
トのほうがリスクより大きいと結論づけている。牛田班の
研究成果からは，接種後副反応症状の回復しない方がいる
のも事実であり，そのような方への治療法は確立している

とは言い難い。諸外国の安全性データやエビデンスを吟味
しながら HPVワクチンの今後を検討することも求められ
ている。

3．インフルエンザワクチン
加瀬 哲男 1,2

1大阪市立大学大学院医学研究科公衆衛生学
2大阪市立大学大学院医学研究科感染症科学研究センター
インフルエンザは，乳幼児から高齢者まで侵襲する急性
熱性呼吸器疾患である。2018年の厚生労働省の発表では，
年齢別罹患割合は 0～14歳が 42％，15～60歳が 42％，61
歳以上が 16％である。成人といってもリスク評価の面か
らいえば，高齢者，基礎疾患を有する人，妊婦，一般健常
人に分けて考えるのが妥当である。高齢者，基礎疾患を有
する人に対するワクチン接種の第一義は重症化予防である。
高齢者においては，旧くから死亡，入院，肺炎を指標にワ
クチン有効性が議論されてきた。CDCによれば 2010/11
年シーズン，ワクチン接種はインフルエンザ関連入院を
13～90％減少させている。基礎疾患を有する人に対する
インフルエンザワクチンはオランダでは全死亡を 78％，入
院を 87％減少させている。この重症化予防の代理変数と
して，インフルエンザに対する免疫状況をみるという意味
で血清抗体価を当てはめてみるのはどうであろうか？ 厚
生労働省研究班では，多様な基礎疾患を有する人における
ワクチンの免疫原性を調べている。例えば，糖尿病患者，
リウマチ性疾患患者，炎症性腸疾患患者へのワクチン接種
後の 1：40倍以上の抗体保有率は，それぞれ 71～76％，
69～84％，67～83％であった。妊婦において期待される
ワクチン効果は，やはり発病予防である。日本においては
妊婦のワクチン接種はほとんど禁忌であったが，最近は推
奨に変わってきている。同じ研究班で，妊婦のインフルエ
ンザワクチンの安全性と母子共に発病に関する有効性の評
価を行っている（Ohfuji et al. JID 2018：217）。インフル
エンザワクチンの期待される効果には感染源としての役割
を減少させることもあると考えられる。一般健常人に求め
られるワクチン効果は発病リスクの低下が当然であるが，
この感染源としての役割の減少もあるのではないだろう
か？ この件に関して，我々は小児での研究を開始してお
り，その結果を成人に応用できるかどうかを考察してみた
い。

4．水痘帯状疱疹ワクチン
宮津 光伸
名鉄病院予防接種センター
当センターではワクチン接種に際し「麻疹風疹おたふく
水痘の抗体検査」を推奨している。1歳代の定期接種終了
時および海外渡航時さらには婚活妊活などの機会に確かな
理解のもとほぼ全員が検査を希望している。2018年 1月
から 10月末までの 10カ月間の「麻疹風疹おたふく水痘の
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抗体検査」の全データを集計した。対象を年齢群別に集計
し合計 2,738人である。また 2007～2017年の 23,000人で
も集計した。そのうち水痘の陰性率について成人を中心に
評価する。水痘免疫の評価基準は IAHA：4倍，IgG：4.0
とした。水痘帯状疱疹の細胞性免疫の評価に唯一有効で
あった水痘皮内抗原液は 2019年 1月で販売を中止し再開
のめどは立っていない。液性免疫評価の EIA/IgGも現実
的には限界があり，帯状疱疹の感受性評価も細胞性免疫が
できない状況である。水痘弱毒生ワクチン定期接種（1歳
以上 3歳未満で，3カ月以上の間隔での 2回法）が定着し，
乳幼児期の水痘の流行はほぼ抑え込まれてきている。50
歳以上（60歳以上は 3人）の陰性率は 276人中 0.7％であっ
た。つまりこの世代の 99.3％は既に水痘に罹患しており
帯状疱疹発症の予備軍である。50歳以上を対象に，帯状
疱疹予防として水痘生ワクチンの 1回接種が推奨されてい
る。さらに 5～7年毎に追加を計画している。一方，この
秋にも不活化ワクチンで，より有効とされる帯状疱疹ワク
チン《シングリックス》の実用化が準備されている。2～6
カ月間隔での 2回接種でより長期に有効とされ，一部の自
治体では公費助成も計画されている。これら 2種類の帯状
疱疹用ワクチンの有効性・優位性と特徴などを解説する。
海外では日本の生ワクチンを改良して，水痘用に Varivax，
帯状疱疹用に Zostavaxという弱毒生ワクチンが使われ，
さらに帯状疱疹専用の不活化ワクチン Syngrixが加わって
いる。

パネルディスカッション 3 免疫抑制療法時の予防投
薬

1．リウマチ性疾患
鈴木 克典
産業医科大学病院感染制御部
リウマチ性疾患に対する免疫抑制療法を行う際には予防
投薬は重要である。これは，リウマチ性疾患における感染
症は，加齢による臓器の変化に加えて，以下に示す 3つの
特殊な状況を考慮する必要があるからである。（1）リウマ
チ性疾患，すなわち，自己免疫疾患という側面から，疾患
そのものによる免疫異常，（2）リウマチ性疾患に対する治
療薬であるステロイドや免疫抑制薬，生物学的製剤と言わ
れる抗サイトカイン薬などの治療薬による免疫抑制や生体
機能の異常，（3）基礎疾患やその治療の結果生じる糖尿病
や高血圧，腎障害/不全や肝障害/不全などによる免疫機能
や生体機能の異常である。
リウマチ性疾患の病態の本態は原因不明の自己免疫に
よって引き起こされる一連の症候群である。例えば，関節
リウマチは，自己免疫の標的臓器が関節であるが，様々な
関節外病変が併存する。呼吸器にも自己免疫による炎症細
胞浸潤があり，気管支拡張症や細気管支炎が引き起こされ
ていることがある。このことに起因して，特に症状がなく

てもリウマチ患者に肺病変を有していることが知られてお
り，生体防御機構が十分に機能していない可能性がある。
加えてステロイドや免疫抑制薬，生物学的製剤がもたらす
細胞免疫障害を受けているので，典型的な感染徴候に乏し
く，感染巣が単一の臓器で単一の病原微生物が病態の主体
となるだけでなく，複数の臓器，複数の病原微生物の混合
感染が病態の主体となっているかもしれないことを常に考
慮しておく必要がある。加えて，リウマチ性疾患における
感染症は，病原微生物による免疫不全状態の宿主への負担
は健常人に比して重いのに，症状の重症化は，経時的な「あ
る一点」までは健常人に比して軽く見える。しかし，経時
的な「ある一点」を超えると一気に進行・重症化する特徴
がある。
このことから，リウマチ性疾患の患者では，特に「高度
の免疫抑制状態」にある場合には，予防投与が必要となる。

2．化学療法時の予防投薬
山田 康一 1,2,3，掛屋 弘 1,2,3

1大阪市立大学大学院医学研究科臨床感染制御学講座
2大阪市立大学医学部附属病院感染制御部
3大阪市立大学医学部附属病院感染症内科
悪性腫瘍に対する化学療法時の感染予防の目的は，主に

「好中球減少による感染症を防ぐこと」である。従って対
策としては「好中球減少を防ぐこと」と「リスクのある微
生物を減らすこと」が挙げられる。好中球減少を防ぐため
に使用されるのが G-CSFである。現在，G-CSFの一次予
防は発熱性好中球減少症（FN）の発症率が 20％以上のレ
ジメンを使用する時に推奨されている。また，FN発症率
が 10～20％のレジメンを使用する FN発症リスクを有す
る患者でも G-CSFの一次予防が考慮される。一方，リス
クのある微生物を減らすためには抗微生物薬の予防投与が
行われる。FNの原因微生物として，緑膿菌を始めとした
グラム陰性菌と黄色ブドウ球菌を代表とするグラム陽性菌，
そしてカンジダ・アスペルギルスなどの真菌が挙げられる。
現在，抗微生物薬予防投与の対象となるには高度の好中球
減少が長時間続く（好中球数 100/μL未満が 7日以上続く）
と予想される患者に一般細菌予防としてのフルオロキノロ
ンならびに抗真菌薬の予防投与が推奨されている。これに
該当するのは主に白血病の患者であり，固形腫瘍や悪性リ
ンパ腫の標準治療では推奨されていない。近年，世界的に
薬剤耐性菌が増加しているにもかかわらず，新規抗菌薬の
開発は進んでいない。その一方でがん薬物療法の発展によ
り，多くの細胞傷害性抗がん剤，分子標的治療薬，免疫
チェックポイント阻害剤が実臨床で使用されるようになっ
ている。このような現状を鑑みた時に「予防抗菌薬は高リ
スク群ですべて行うべきなのか？」「予防抗菌薬はキノロ
ン一択なのか？」「固形腫瘍には予防投与は一切不要なの
か？」などの疑問が出てくる。本セッションでは予防投薬
についてガイドラインの推奨とその根拠を提示するととも
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に，現在の問題点ならびに今後の予防投薬の方向性につい
て提示したい。

3．造血幹細胞移植における感染予防
谷本 一史
愛媛大学大学院血液・免疫・感染症内科学
造血幹細胞移植では，移植後の時期により感染症の発症
が異なる。これは造血幹細胞移植，特に同種移植において，
それぞれの時期で感染の要因となる宿主の免疫状態が異な
ることが大きく関与している。移植後早期と呼ばれる移植
直後から 30日以内の時期には，大量抗がん剤や放射線照
射による粘膜障害，好中球数の低下に伴い，細菌感染やカ
ンジダなどの真菌感染症を来すリスクがある。また同時期
には潜伏感染している単純ヘルペスの再活性化を来す危険
性もある。造血幹細胞が生着した後の移植後 30日から 100
日までの間は，免疫抑制剤の使用や免疫再構築が得られて
いない期間であり，細胞性免疫不全が宿主側の感染リスク
となるため，ウイルス感染症への対応が必要となる。さら
にこの時期には急性移植片対宿主病（急性 GVHD）がみ
られる時期であり，急性 GVHDの治療として使用される
ステロイドにより，アスペルギルスなどの侵襲性真菌感染
症の発症頻度の増加がみられる。移植後 100日以降の時期
には，宿主の免疫不全の主体は液性免疫不全が中心となる。
移植後の慢性 GVHDの発症やその治療としてのステロイ
ド投与は免疫グロブリンの低下を引きおこし，これにより
莢膜被包菌による感染症を起こす危険性がある，さらに抗
体依存性細胞障害活性の低下に伴うウイルス感染症の増加
が認められる。加えて移植後には一般的にニューモシスチ
ス肺炎の予防としての ST合剤が使用される。現在，様々
な抗真菌薬，抗ウイルス薬により，造血幹細胞移植におけ
るウイルス感染症，真菌感染症に対する予防が可能となっ
た。しかし造血幹細胞移植後の感染症はその要因が多岐に
わたっており，造血幹細胞移植特有の合併症から患者各々
の免疫不全状態が異なるため，各症例での背景や免疫状態
を十分に理解し，各感染症の予防，早期発見，治療に努め
ることが重要である。

4．固形臓器移植術における予防投薬
山本 正樹
京都大学医学部附属病院検査部・感染制御部
固形臓器移植患者は，免疫抑制剤の使用が必須となるこ
ともあり，移植臓器ごとに起こる感染症や病原体の頻度に
差は認めるものの，全般的に感染症の発症率が高い。肝移
植術を例に挙げると，約 8割の移植患者に感染（細菌感染
70％，ウイルス感染 20％，真菌感染 5％）が起こるといっ
た報告もある。時系列で見ていくと，移植後の時期により，
起こりやすい感染症の病態や病原体の頻度に特徴があるこ
とがわかってくる。移植後 4週間は，手術操作に伴う感染
や，術前の保菌，ドナーに由来する病原体による感染が問

題となり，術後創部感染などの細菌感染，中心静脈カテー
テル留置に伴うカンジダ血流感染などの頻度が高い。一方
で，術後 1カ月から 1年にかけて，潜伏感染の再燃や免疫
抑制剤の使用に伴う日和見感染の頻度が高くなり，具体的
には，真菌感染（カンジダ，アスペルギルス，ニューモシ
スチス），ウイルス感染（サイトメガロウイルスなど）に
対する注意が必要となる。これらのことから，術後の時期
に応じた予防投薬の選択が大変重要であるといえる。さら
に，ドナー，レシピエントの保菌状態，リスクファクター
や薬剤相互作用などを勘案し，より適切な予防投薬を選択
することになる。予防投薬に対する知見が徐々に集積して
きてはいるが，無作為化比較対照試験のような介入研究が
難しい分野であり，エビデンスレベルが低い場合がある。
また，抗真菌薬予防投与における，保険適用上の問題や，
予防投薬終了の時期に関する一定の見解がないなど，まだ
まだ解決すべき問題点も多い。本セッションでは，固形臓
器移植術における予防投薬について，当院で経験症例が多
い肝移植術，肺移植術を中心に，自験例を交えつつ，現在
の知見を紹介したい。

パネルディスカッション 4 腎機能低下，腎代替療法
における抗MRSA薬の投与設計

1．腎機能評価法の考え方
竹末 芳生
兵庫医科大学感染制御学
1．血清クレアチニン（Cre）は，筋肉のエネルギー供給
源であるクレアチンの代謝産物であり，低値リスクと
して，筋量低下（筋疾患，長期臥床高齢者，下肢切断），
Cre尿排泄量の増加（妊娠，尿崩症）がある。そのた
め高リスク因子患者では，一律に 0.6 mg/dLを上乗せ
する Round upが行われてきた。また血清シスタチン
C測定や，実測クレアチニンクリアランス（CLcr）を
求め投与設計を行う。

2．Cre測定は，欧米では Jaffe法が行われ，血清非 Cre
成分に反応するため実際の値より高値となる。日本で
は酵素法で精度は高い。そのため CLcr（Cockcroft-Gault）
の正常値は，欧米は日本より 2～3割低値となる。すな
わち，同じ CLcrの患者において，日本の測定法で腎機
能は不良であり，米国ノモグラムを使用すると過量投
与のリスクがある。ここで尿中 Creは糸球体濾過量
（GFR）に加え尿細管分泌量も評価されていることか
ら，GFRは，CLcrより 2～3割低値となる。以上より
欧米ノモグラムの CLcrは日本では GFRに置き換えて
使用することが勧められている。

3．推定 GFR（eGFR）は実際の患者体表面積を使用して
求める場合の単位は（mL/分）であり，標準体表面積
補正をする場合は（mL/分/1.73 m2）である。薬物を
固定用量で使用する場合は eGFR（mL/分）を用い，体



416 日本化学療法学会雑誌 Vol. 68 No. 3

重換算する場合は eGFR（mL/分/1.73 m2）を用いる。
ガリヴァー旅行記に出てくる「こびと」（25歳，Cre 0.6
mg/dL）の eGFRを実際の体表面積で計算すると 0.1
mL/分となってしまう。ここでこの eGFRは体内バラ
ンスを整える腎機能でなく，単にクレアチニンの排泄
能をみていることに注意が必要で，「こびと」の Cre
の体内産生量は微量のため，eGFR 0.1 mL/分でも尿毒
症にはならない。しかしこれでは腎機能評価にならな
いので，標準体表面積を補正すると 135（mL/分/1.73
m2）となる。この「こびと」の腎機能は正常と判断し，
15 mg/kg×2回/日で，1回投与量は 0.6 mgとなる。欧
米で推奨されている腎機能別のレジメンで，体重換算
で投与量を決める場合，CLcrであっても単位が（mL/
分/1.73 m2）であれば信頼性のおける換算表である。

2．腎機能低下におけるグリコペプチド系薬の投
与

茂見 茜里 1

1鹿児島大学病院薬剤部
2鹿児島大学病院感染制御部
グリコペプチド系薬であるバンコマイシン（VCM），テ
イコプラニン（TEIC）は腎機能に応じた投与設計が必要
となる。VCMの臨床・細菌学的効果の予測指標として
AUC/MIC≧400が必要とされ，TDMガイドライン 2016
改訂版では代替指標として目標トラフ濃度を 10～15 μg/
mLに，菌血症や肺炎など複雑性感染症では 15～20 μg/
mLに設定することが推奨されている。また，新たに腎機
能の指標として血清クレアチニン値による推算糸球体濾過
率（eGFR）に応じたノモグラムが作成され，その妥当性
や腎機能低下患者での負荷投与の有用性を含め今後の検証
が必要とされた。この妥当性を検証した報告では，eGFR
が 30～80 mL/min/1.73 m2の腎機能低下患者では推奨量
が低めに設定されていることから，初回血中濃度が有効濃
度域（＞10 μg/mL）を下回る症例が多い可能性が示唆さ
れており（増田ら；TDM研究，34（4），132-136），当院
の検討においても VCM平均投与量はガイドライン推奨量
よりも高用量を示す一方，約半数で初回トラフ濃度 10 μg/
mLを下回った。初回トラフ濃度が 20 μg/mLを超えた症
例の 65歳以上の高齢者が占める割合が多く，その eGFR
は 104.5±66.3 mL/min/1.73 m2であり，高齢者では血清ク
レアチニン値では腎機能が過大評価されている可能性があ
り，確実な TDMの実施と筋肉量などの影響を受けない血
清シスタチン Cによる評価も考慮する必要がある。一方
で eGFRが 30 mL/min/1.73 m2未満の腎機能低下患者で
は VCMを使用しないことが推奨されており，腎障害発現
リスクが少ない TEICは腎機能低下患者での良い適応とな
る。その半減期は VCMに比べ非常に長く，早期に有効濃
度域（15～30 μg/mL）に到達させるためには，腎機能低
下患者においても腎機能正常者と同様に投与 3日間の初期

高用量投与が必要とされる。ガイドラインでは TEICにお
いても eGFRの層別に複数のレジメンが提唱されており，
その有用性については更なる検証が必要である。

3．腎機能低下例におけるダプトマイシン，リネ
ゾリドの投与

高橋 佳子 1，竹末 芳生 2

1兵庫医科大学病院薬剤部
2兵庫医科大学感染制御学
感染症治療において，過量投与，過少投与はともに患者
の予後に影響を与えるため，適正な使用が重要である。近
年，ダプトマイシン（DAP）は重症の菌血症，感染性心
内膜炎，適応はないが骨・関節感染症の患者に対し，8～10
mg/kg 1日 1回の高用量投与が推奨されている。通常量
の 4～6 mg/kgで使用する場合，重度の腎機能低下例（ク
レアチニンクリアランス CLcr＜30 mL/min）に対しては，
隔日投与が推奨されているが，このような高用量で投与し
た場合や軽度～中等度の腎機能低下例で full dose使用し
た場合，副作用であるクレアチンホスホキナーゼ（CPK）
上昇のリスクとなる可能性がある。DAPは腎機能低下例
ではクリアランスが低下し半減期が延長するため，血中濃
度の上昇が予想される。そのため，水溶性薬物である DAP
は，初回は腎機能に関わらず 8～10 mg/kgの負荷投与を
行い，その後は薬物動態（PK）解析から，軽度低下（60～
80 mL/min），中等度低下（30～60 mL/min）でも用量調
節を行う必要性が指摘されている。
リネゾリド（LZD）は腎機能低下時においても用量調
節不要とされている。しかし，副作用である血小板減少症
の発現率が透析例や腎機能低下例で上昇することが報告さ
れている。Sepsis患者を対象とした報告（Ide et al，2018）
では，腎機能低下例（CLcr＜50 mL/min）ではクリアラ
ンスが低下し，トラフ濃度が腎機能正常例 1.95 μg/mL→
腎機能低下例 13.6 μg/mLに上昇するとしている。この論
文では，効果として AUC24/MIC≧80，目標累積反応率
＞90％，安全域としてトラフ濃度＜7 μg/mLとなる用法
用量として，CLcr＜50 mL/minでは 1回 600 mg 1日 1
回投与，持続的血液濾過透析例では 1回 800 mg 1日 1回
投与が提案されている。しかし LZDの PKは患者間の差
が大きいため，有効濃度の確保を優先し，腎機能に関わら
ず 1回 600 mg 1日 2回で開始し，血小板減少の傾向が認
められれば早期に前述の投与量に減量，または他剤に変更
が勧められる。

4．血液透析例における考え方
古久保 拓
白鷺病院薬剤科
■HDと薬物除去
通常の血液透析（HD）は，腎機能が（ほぼ）廃絶した
患者に，1回 4時間，週 3回繰り返し実施される。この血
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液浄化能は，ヒトが生命を維持するための最低限付近のク
レアチニンクリアランス換算で 10 mL/min程度の寄与し
かなく，それを週あたり約 12時間に集中して行っている。
HD患者への薬物投与設計は，HDによって血中薬物濃度
がどの程度影響を受けるのかと同時に，HDを実施してい
ない時の薬物の全身クリアランスを推定する必要がある。
つまり HDによる薬物除去性を正確に推定（ある程度はそ
れが可能）したとしても不十分といえる。
■バンコマイシン
血中濃度を実測できるのはメリットで，近年では目標血
中濃度の設定変更と，血液透析の技術（透析膜）進化が変
化と思われる。透析患者では VCMの消失が遅延するが，
目標血中濃度以上を保つ必要があるタイプの薬剤なので投
与設計にはそれほど困らない。負荷量をしっかり行い，HD
後に適正量（0.5 g）を補充すればよい（適切な時期に TDM
を行う）。むしろ，HD患者で TDMを実施する必要があ
るのかについて（腎障害も出現しないし，少しでも高いト
ラフは本当に避けるべきなのか）疑問に思うことがある。
VCMの血中濃度コントロールを厳密に行うことのメリッ
トは，HD患者においてまだ証明されていないというのが
正しい評価なのだろう。
■その他の抗MRSA薬
それぞれの薬物動態の特性はすでに認識されているので，
あとはそれをどのように適用（PK/PD理論）すべきかを
検証するだけである。と言っても HD患者の非 HD時の
薬物動態の個人差について評価しきれておらず，「HD患
者への標準的な使い方で問題があるケース」が同定しにく
いのが課題だろう。

5．持続血液ろ過透析療法における考え方
尾田 一貴
熊本大学病院薬剤部
持続血液ろ過透析療法（continuous hemodialysis：
CHDF）は，体内に過剰蓄積した種々の物質（尿毒症物質，
アンモニア，電解質など）を除去する目的で実施される血
液浄化療法の一種であり，薬物動態にも影響を及ぼすこと
から投与設計に留意が必要である。間欠的血液透析療法と
比較した場合，血液流速など緩徐な条件で実施されるため
に，バイタルサインが不安定な敗血症患者において実施さ
れることが多い。すなわち，敗血症治療の核となる抗菌薬
の CHDF実施時の投与設計が，アウトカムに大きな影響
を及ぼすことから，CHDFにより変動する薬物動態の適
切な評価が不可欠である。
CHDF実施時の薬物動態を評価する際に注目すべき点
として，CHDFによる薬物クリアランス（CLCHDF），薬物
の透析膜への吸着，生体クリアランス（CLBODY），そして
分布容積の増大が挙げられる。CLCHDFはダイアライザーか
らの排液流速が直接的な指標となり，適宜 CHDFの設定
条件を確認することで評価可能である。透析膜への吸着は，

抗MRSA薬ではテイコプラニンが一部の透析膜へ吸着し，
その吸着は飽和することを把握することで評価可能である。
CLBODYは，腎機能障害等による低下の程度を評価する必
要があるが，CLBODYの指標となるバイオマーカーに乏し
い現状がある。この点，我々はバンコマイシンの CLBODY
を母集団薬物動態解析によって明らかにし，乏尿を指標と
した投与設計手段を構築した。そして，CHDFでは分布
容積の増大が得られ，その機序は体外へ循環させるための
血液量を補う輸液量によるものであるが，成人においては
CHDFによる影響は小さく，特段考慮する必要はない。一
方で，新生児は極めて体重が小さいことから，CHDFに
よる分布容積の増大を加味する必要がある。
本講演では，CHDF実施中の抗MRSA薬の投与設計の
自験例を紹介し，薬物動態変動の本質を考慮した投与設計
手段を，臨床的エビデンスとともに論じたい。

ワークショップ 1 感染症領域における検査

1．薬剤感受性検査の正しい解釈と抗菌薬適正使
用

松村 康史
京都大学医学部附属病院検査部・感染制御部
【薬剤感受性検査とは】一般細菌の薬剤感受性検査（表
現型試験）には，寒天平板希釈法，微量液体希釈法，ディ
スク法，Etest等があるが，MIC値が得られる微量液体希
釈法とそれを応用した自動化機器が現在広く用いられてい
る。方法論自体は標準化されており品質管理基準もあるも
のの，「1管差」が許容されていること，また一定の機器
間差も存在する。
【薬剤感受性検査の解釈】妥当性が担保されているブレ
イクポイントが設定されている場合，これに従うことが原
則となるが，その適応にはいくつかの前提条件がある。検
査室において感受性判定を付与する機器の設定がガイドラ
インに準拠しているか，根拠に乏しいブレイクポイントが
設定されていないか注意する必要がある。ブレイクポイン
トがない薬剤で使用する必要性がある場合，ECOFF，PK/
PD，臨床データ等参考に検討する。ブレイクポイントの
適応には条件があること。ESBLやカルバペネマーゼ産生
菌の場合に耐性とみなす必要はないが，使用に際し注意が
必要となる。
【抗菌薬適正使用】京都大学医学部附属病院検査部にお
いて，抗菌薬適正使用の観点から行っている対応は，適切
な薬剤感受性パネルの選定（設計），迅速薬剤感受性検査
の導入，感受性結果に応じた ASTの介入等がある。

2．迅速検査の有用性と限界 グラム染色，抗原
検査などの迅速検査について

永田 邦昭
公立玉名中央病院診療技術部臨床検査科
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グラム染色は安価で簡便な迅速検査法であり，感染症領
域において欠くことのできない検査法であるが，実際には
グラム染色に染まり難い菌や形態が類似する菌，抗菌薬の
影響で染色性が変化する菌などが存在し，判断に苦慮する
事例も少なくない。このグラム染色の限界を補うものとし
てその他の染色法や迅速検査法の併用が必要とされるが，
本ワークショップ（WS）では双方の有用性と限界を相補
い診断精度を向上させるための抗原検査の活用法を中心に
紹介する。
尿中抗原キットの活用
1）肺炎球菌は死滅しやすく培養では検出困難な事例も
存在するが，菌は死滅しても抗原は検体中に残存するため
抗原検査による診断が有効である。一方感染初期には検出
可能な量の抗原が尿中に到達していないため尿中抗原は陰
性となりやすいが，この場合は痰の塗抹検査が有用である。
2）レジオネラ菌は痰などの検体中ではグラム染色に極
めて染まり難くヒメネス染色を追加しても染色による推定
には限界がある。本菌の検出には尿中抗原検査が有効であ
るが，多くのキットは Legionella pneumophila serogroup 1
の検出を目的とするもので，本年発売された 1～15すべて
の血清型に対応したキットを使用しても L. pneumophila以
外の菌種は検出できないため塗抹培養の併用，可能なら遺
伝子検査の実施も望まれる。
Lancefield群特異抗原キットの活用
Lancefield抗原（A，B，C，D，F，G）群別試薬はい

ずれも集落を用いて検査するキットであり，検体から直接
検査する試薬ではないが，血液培養液，穿刺液，膿汁等か
ら直接抗原を検出することにより，染色推定菌を「陽性球
菌」や「連鎖球菌」に止めることなく「A群溶連菌」，「B
群溶連菌」，「G群溶連菌」あるいは D群なら「腸球菌」疑
いとしてより詳細な推定菌種を根拠をもって報告でき，適
切な抗菌薬選択に役立てることができる。膿汁中で連鎖が
認められない溶連菌の鑑別にも効果的である。WSでは実
症例を提示して解説する。

3．広島大学病院での感染症バイオマーカの活用
状況

細川 康二，志馬 伸朗
広島大学大学院救急集中治療医学
感染症診療において，C反応タンパク（CRP）等の血液
中バイオマーカは頻用されている。集中治療室の重症敗血
症患者においては，プロカルシトニン（procalcitonin，PCT）
やプレセプシン（presepsin，PSEP）を加え，バイオマー
カが連日のように測定されている。しかし，バイオマーカ
に頼りすぎる診療態度への警鐘が鳴らされてきた。
2016年に発表された敗血症ガイドラインの臨床疑問

（clinical question，CQ）1-3は，PCT，PSEP及びインター
ロイキン-6が敗血症診断に有用かである。これに対する推
奨は，集中治療室などの重症患者で PCTまたは PSEPを

評価することを弱く推奨し，救急外来や一般病棟などでの
非重症患者ではこれらを日常的に評価しないことを弱く推
奨している。
当院の電子カルテには，2018年 1月から 12月の 1年で
血液検体での CRP，PCT，PSEPの測定結果がそれぞれ
139,260，8,825，101件が表示された。外来，一般病棟等
の入院，ICU・救命センター等の入院の 3群での CRP測
定値の異常（0.2 mg/dL以上）率は，36％（70,314件中），
72％（62,082件中），94％（6,864件中）であった。一方，PCT
測定値の異常（0.25 ng/mL以上）率は，29％（1,243件中），
45％（6,201件中），72％（1,381件中）と，CRPに比べて
低かった。ICU・救命センター等の入院では，救急科から
依頼された PCT測定が多かった（52％）。PSEP測定は限
られた診療科から依頼されていた。
単独で感染症の診断あるいは重症度を判断できる血液中
バイオマーカは存在しない。当院の状況を見ると，CRP
は測定されすぎかもしれない。一方，PCTが治療過程の
評価や抗菌薬の終了時期判定に利用可能とされており，上
手で無駄のないバイオマーカの利用を心がけたい。

4．次世代の微生物検査
賀来 敬仁 1,2，栁原 克紀 1,2

1長崎大学病院検査部
2長崎大学大学院医歯薬学総合研究科病態解析・診断学
感染症診療において，微生物検査は原因微生物の同定や
薬剤感受性などの重要な情報を提供することで重要な役割
を果たしている。従来の微生物検査としては塗抹染色や培
養法による菌種同定検査・薬剤感受性検査がある。塗抹検
査は迅速かつ簡便に病原微生物を推定することができ，初
期治療薬の決定に活用することができる。一方で，同定検
査・薬剤感受性検査は結果が判明するまでに数日を要する
ことから，初期治療薬が適正であったかの判断に用いられ
ている。
しかし，基質拡張型 β ラクタマーゼ（ESBL）産生菌や

カルバペネマーゼ産生腸内細菌科細菌（CPE），市中感染
型MRSA（CA-MRSA）など院内だけでなく市中でも拡散
する薬剤耐性菌の出現が世界的な問題となっており，迅速
に菌種や薬剤耐性の有無の結果を知りたいというニーズが
高まっている。菌種についてはMALDI TOF/MSの普及
によって以前よりも迅速に同定できるが，薬剤耐性を検出
する試薬およびソフトウェアも開発されている。迅速に菌
種の同定および薬剤耐性の有無を判定できる検査としては
遺伝子検査があり，Loop-Mediated Isothermal Amplifica-
tion（LAMP）法や全自動遺伝子検査システムなどが開発
され，人員を増やさずにルーチン検査として実施すること
が可能となっている。また，海外では菌種の同定や薬剤感
受性を迅速化する新たな技術も登場している。
本講演では，次世代の微生物検査の当教室での検討など
をもとに，感染症診療における次世代の微生物検査の活用
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について考えたい。

ワークショップ 2 特殊病態・母集団における体内動
態からみた抗菌薬投与設計の最適化

1．敗血症における抗菌薬投与設計の最適化に向
けて

中馬 真幸 1，武智 研志 1，座間味 義人 2,3，
合田 光寛 3，岡田 直人 3，近藤 正輝 3，石澤 啓介 2,3，
楊河 宏章 1

1徳島大学病院臨床試験管理センター
2徳島大学大学院医歯薬学研究部臨床薬理学分野
3徳島大学病院薬剤部
敗血症は致死率の高い重篤な病態であり，適切な抗菌薬
選択と投与設計が必要である。そのため，劇的に変動する
薬物動態変化を踏まえた投与設計が必要であるが，確立に
は至っていない。敗血症に対するバンコマイシン（VCM）
の投与設計の最適化を目的とした我々の一連の研究につい
て報告する。
（1）重症患者における VCMの初回トラフ濃度と早期腎機
能障害との関係
敗血症患者における 15 mg/L以上の初回トラフ濃度は
治療率を改善する一方で，腎機能障害との関係は未検証で
ある。我々は，重症病態患者における初回トラフ濃度と腎
機能障害との関係を検討した結果，「20 mg/L以上の初回
トラフ濃度が腎障害に関連する」ことを見出した（Ther
Drug Monit. 2018）。
（2）敗血症の持続期間が VCMの血中濃度変動に与える影
響
敗血症における抗菌薬の薬物動態の変動要因である血管
透過性亢進，過大腎クリアランス，臓器不全などの病態は，
しばしば複数同時に発症し，かつ経時的に変動する。そこ
で，敗血症の持続期間に着目して解析した結果，「VCM
クリアランス（CLvcm）は，敗血症の持続期間が長くな
るほど低下する」ことを見出した（Clin Ther. 2016）。
（3）敗血症における CLvcmとヘモグロビン（Hb）との
関係
敗血症における CLvcmに影響する病態特異的な因子は

依然未同定である。そこで，我々は重症病態の持続に伴い
低下し，かつ臓器障害の進展に関連する Hbに着目した。
敗血症における CLvcmと Hbとの関係を検討した結果，
既知のクレアチニンクリアランスとともに Hbが敗血症時
の CLvcmに影響することが示された（Eur J Clin Pharma-
col. 2019）。
これらの変動要因を踏まえて，今後は目標血中濃度を達
成するための投与設計を確立していく必要がある。

2．腹膜透析患者における抗菌薬投与設計
潮平 英郎，當銘（古謝）さなえ，中村 克徳
琉球大学医学部附属病院薬剤部
腹膜透析（peritoneal dialysis：PD）は生体膜である腹
膜を利用して透析を行う方法であり，透析液を腹腔内に
4～5時間停滞させた後に排液，これを 1日 3～4回繰り返
す透析法である。全透析患者に占める PDの割合は 2017
年末で 2.7％とされ，決して多数ではないが血液透析
（hemodialysis：HD）に比べて通院による時間的拘束が少
ない在宅医療である等の利点があり，高齢化社会を迎える
我が国の社会環境においては有用性のある透析方法と考え
られている。PD導入患者は腹膜透析用カテーテルが腹腔
内に留置され，腹部表面にカテーテル出口が生じる。透析
操作は患者が実施するため，タッチコンタミネーション等
による感染リスクが生じる。カテーテル関連感染症や PD
腹膜炎は PDに伴う合併症として知られ，この場合には抗
菌薬による治療が必要となり治療ガイドラインが整備され
ている。残存腎機能を持つ PD患者の場合，腎排泄型薬物
のクリアランスは患者毎に異なるものとなる。このため，
ガイドライン上の投与法を用いた場合においても薬物動態
が患者毎に変動する可能性を考慮しつつ最適な投与設計を
行う必要がある。また，治療に用いる薬物が副作用として
腎機能障害を持つ場合には残存腎機能を低下させないよう
慎重な投与が必要となる。本講演では，PD腹膜炎患者に
対して therapeutic drug monitoring（TDM）を実施しな
がら治療を実施した事例を挙げながら，AS活動における
専門薬剤師と病棟担当薬剤師の連携等も踏まえた thera-
peutic drug managementとしての TDMにつながる活動
についても考えたい。

3．コンプロマイズドホスト
浦上 宗治
佐賀大学医学部附属病院感染制御部
癌化学療法を受ける患者は好中球減少をはじめとする免
疫抑制状態となるため，感染症治療においては抗菌薬選択
のみならず適切な抗菌薬投与計画を実践することが重要で
ある。癌化学療法を受けている患者では悪性腫瘍と抗がん
化学療法に特徴づけられる独特の体内動態の変化を考慮し
て投与計画を策定しなければならない。癌患者は腫瘍細胞
から過剰に分泌される炎症性サイトカインによって，全身
性の炎症を呈する病態を有している。この全身性炎症発症
により血管の透過性が亢進し，血管内から血管外（3rd

space）へ水分漏出するいわゆる fluid shiftによって分布
容積が増大する傾向となる。また，抗がん化学療法では副
作用軽減を目的とした支持療法として輸液負荷が行われる
ような場合は，腎血流量の増加から腎クリアランスが増加
する傾向にある。これらの分布容積と腎クリアランスの増
加は結果として敗血症の体内動態の変化と類似しており，
血中濃度を低下させる。その結果，十分な PK-PDターゲッ
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トが確保できていない可能性がある。この傾向は特に水溶
性薬剤で顕著であり，発熱性好中球減少症において β ラ
クタム系を中心に十分な％T＞MICが得られていないこと
が多く報告されている。抗がん化学療法中や発熱性好中球
減少症の患者では，病態に合わせて PK-PD理論を適応し
た投与計画が求められる。当日は血液悪性腫瘍患者におけ
る β ラクタム系抗菌薬の TDM事例を示し，抗菌薬投与
設計の最適化について提起したい。

4．抗菌薬動態に及ぼす体重の影響と特殊患者に
おける最適化投与

猪川 和朗
広島大学大学院臨床薬物治療学
体重は抗菌薬の体内動態に影響を及ぼす大きな患者因子
である。その影響の内容・程度は抗菌薬によって違うもの
の，一般に体重増加は，体液・血漿容量の増加や体脂肪の
増加に伴い，薬物の分布容積を増加させる。また体重増加
は，肝臓，腎臓などの機能および血流量の増加に伴い，ク
リアランスも増加させる。このように体重が大きい場合は
肥満，反対に小さい場合には低出生体重児，また変動する
場合として妊婦が，特殊病態の例として挙げられる。
正常体重患者と異なる特殊患者に対しては，最適な抗菌
薬療法のため用法・用量の調整など投与法の個別化が必要
となる。一般には体重換算（mg/kg）が汎用されるが，「抗
菌薬 TDMガイドライン」においては，抗菌薬により体重
評価換算の方法が異なることも示されている。例えば，ア
ミノグリコシド系抗菌薬では補正体重を用いるが，グリコ
ペプチド系抗菌薬では実測体重を用いる。よって，肥満患
者に対してバンコマイシンを使用する場合，実測体重を用
いることになるが，過量投与とならず腎障害のリスクとは
ならない。この原因は，正常体重患者と比べて肥満患者に
おいては分布容積・クリアランスともに増加し，いずれも
実測体重と相関するためである。
本ワークショップでは，抗菌薬の体内動態に及ぼす体重
の影響と特殊患者における個別最適化投与に関して，薬物
動態の基礎理論をふまえたうえで，これまでに得られてい
る知見や国内外での現状さらには課題について，情報共
有・意見交換できればと考えている。

感染症入門講座

1．微生物検査でここまでわかる～絶対押さえて
おきたい検査のマメ知識と臨床推論～

山本 剛
神戸市立医療センター中央市民病院臨床検査技術部
微生物検査の目的は病原微生物を検出し，その結果を診
断や治療に直接活かすことである。病原微生物は外因性も
しくは内因性に影響を受けて感染を起こし発症に至るが，
多くの微生物は外因性に体内に持ち込まれ，それがトリ

ガーとなり発症する。そのため，分離された微生物を深く
考察することで，その感染症の原因が脳裏に浮かんでくる
ことがある。
微生物を検出するにはグラム染色などの塗抹検査や培地
を用いた培養検査，PCR法などの遺伝子検査がある。近
年ではMALDI-TOF MSを原理とする質量分析法が検査
室では導入され，結果の迅速性はより高いものになってき
た。
培養検査は微生物の存在を確認する最終的な検査であり，
診断には欠かせない検査である。また，培養検査を実施し
なければ殆どの感受性結果は分からないため，培養検査は
治療に対しても欠かせない検査である。しかし，微生物の
発育性に左右されるため迅速性に欠ける検査である。
一方，塗抹検査は瞬時に微生物の存在が確認できる迅速
性の高い検査である。特にグラム染色は微生物の推定が行
えるほか，染色された血球成分や生体物質を把握すること
で病態の現状確認ができる。しかし，検査の感度は培養検
査に比べて低く，微生物の推定を行うには経験が必要とな
る。
培養検査も塗抹検査もそれぞれの長所短所をカバーして
おり，検出された微生物を総合的に解釈することで，その
感染症の原因を類推する以外にも，合併症の可能性をも指
摘することが可能である。
感染症診断検査において微生物検査には未知なるパワー
を秘めており，そのパワーをどこまで引き出すことができ
るのか，微生物検査技師の腕の見せ所である。当日は，押
さえておきたい微生物検査のマメ知識を症例を交えながら
話を進めていく。

2．今さら聞けない薬剤感受性試験の実際とその
ピットフォール

井口 光孝
名古屋大学医学部附属病院中央感染制御部
薬剤感受性試験は，培養検査で発育した細菌や真菌に対
して definitive therapy（標的治療）を選択するための重
要な検査であるが，自施設における過去の検出菌の感性率
を集計したアンチバイオグラムを重要な local factorとし
て考慮することで empirical therapy（経験的治療）の選
択にも大きな影響を及ぼす。
従って，適切な抗微生物薬を選択するためには，
・薬剤感受性試験は適切に実施されているか？
・測定された検査結果は正しく報告されているか？
・検査結果を正確に解釈できているか？
を常に確認する習慣を身につけておきたい。
1．自施設の薬剤感受性試験がどのようになされているか
知らない。
2．微量液体希釈法はディスク法より信頼できると思って
いる。
3．薬剤感受性の判定基準は全ての細菌・真菌に対して普
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遍的に定まっていると思っている。
4．並んでいるMIC値のうち，一番数字の小さい薬剤を選
んでいる。
5．MIC値における 1 μg/mLと 2 μg/mLの差は大きい
と思っている。
6．自分の使いたい薬剤が感受性を測定する薬剤リストに
入っていないと不満。
7．Ciprofloxacinに感性の Pseudomonas aeruginosaを levo-
floxacinで治療している。
8． Enterobacter cloacae complexのcefazolin-MIC値が2 μg/
mL以下なら，cefazolinで治療する。
9．Sulbactam/ampicillinを，methicillin感性 Staphylococcus

aureusや Klebsiella pneumoniaeによる重症感染症の defini-
tive therapyとして使っている。
10．“Cascade reporting”や“selective reporting”とい
う言葉を耳にしたことがない。
10項目のうち 2項目以上当てはまる方は，是非とも当
日の発表をお聞きいただきたい。

3．急性の発熱，全身性発疹を来す成人患者への
アプローチ～押さえておきたい病歴と身体所
見～

山藤 栄一郎
長崎大学熱帯医学研究所臨床感染症学分野
成人において，「急性の発熱と発疹」を来す疾患数は多
い。かといって，臨床現場で膨大な鑑別診断リストを作成
して，一つずつ可能性を検討することは容易ではない。そ
のため，問診や身体所見によって，鑑別診断を整理して行
く必要がある。中でも，命にかかわる疾患や，人から人へ
感染する疾患は，特に優先して検討する必要がある。本講
座では，急性の発熱と全身性発疹を来した患者に対する，
現場で役立つアプローチの仕方を中心に述べる。

4．急性咽頭炎のアプローチ～ウイルス性と細菌
性の鑑別の実際とレッドフラッグ～

鈴木 純
岐阜県総合医療センター感染症内科
のどの痛みは「かぜ」（急性気道感染症）の症状のひと
つである。厚生労働省が発行する「抗微生物薬適正使用の
手引き」では，急性気道感染症を，感冒，急性鼻副鼻腔炎，
急性咽頭炎，急性気管支炎に病型分類しており，急性咽頭
炎はのどの痛みを主症状とする病態を指す（のどの痛みが
ない発熱患者を苦し紛れに咽頭発赤を理由にして咽頭炎と
診断しないこと）。
正しくビビろう Killer sore throat
かぜの 3症状（鼻汁・鼻閉，咽頭痛，咳・痰）のうちで
も，とくに咽頭痛には怖い病気（Killer sore throat）が隠
れていることがある。急性喉頭蓋炎，扁桃周囲膿瘍，咽後
膿瘍，Ludwig angina，Lemierre症候群といった感染症（顆

粒球減少症も忘れずに）だけでなく，心筋梗塞，大動脈解
離，アナフィラキシーといった非感染症もある。これらの
疾患は，想起できるかが大事であり，心配だから咽頭痛に
は抗菌薬という考え方をすればよいわけではない。
ウイルス性 vs 細菌性を掘り下げる
Killer sore throatでなければ，大半のウイルス性咽頭炎
から，A群レンサ球菌による咽頭炎を拾い上げることが
咽頭炎診療のメインとなる。A群レンサ球菌咽頭炎は抗
菌薬の適応となるが，診断方法や治療目的はガイドライン
によって若干異なっている。比較的頻度は少ないが，アモ
キシシリンで皮疹の出やすい伝染性単核球症も一度は考え
るようにしたい。咽頭炎には性感染症の側面があることも
大事である。HIV，梅毒，淋菌・クラミジアである。アド
バンスな内容だが，A群だけでなく C群・G群レンサ球
菌も咽頭炎の原因となることや咽頭炎や扁桃周囲膿瘍との
関連が注目されている Fusobacteriumや Arcanobacteriumに
ついても触れたい。
他の病型分類を含めたかぜ診療全般については，AMR
臨床リファレンスセンターが主催し，全国各地で行われて
いる「かぜ診療ブラッシュアップコース」に参加すること
をお勧めする。

5．感染性と非感染性の膿尿鑑別の実際～膿尿で
思考停止しないベストプラクティス～

椎木 創一
沖縄県立中部病院感染症内科
Pyuria（膿尿）が研修医の「心の拠り所」になっていな
いだろうか？ 発熱精査で日々苦労する彼らが尿中に白血
球を一欠片でも見つけると，ホッとする。そこで彼らの悩
みを終わらせられるからである「嗚呼 UTIです！」。しか
し，感染症診療は「そこから始まる」と言っても過言では
ない。
尿道は外界と交通している上に近傍には細菌を供給する
臓器・環境が整っており，いわば細菌とヒト（生体）との
「front line」と言える。そこに見える風景は多様な微生物
と生体反応が繰り広げる絵巻図であり，つぶさに見ていく
ことで多くの感染症診療に関する示唆を与えてくれる。
「また UTIです」という研修医は多い。「コモンな感染
症」「抗菌薬を放り込めば治る」という紋切り型のイメー
ジを与えやすい疾患である。しかし，その病態生理から微
生物学，診断方法，そして抗菌薬の使い方，患者ケアや療
養環境の設定までを一連のものとして学ぶ過程で，一例一
例が全て異なって見えるようになれば，その研修医は感染
症診療の最も大切な基礎をマスターしたと言える。そして
無駄な抗菌薬を pyuriaに対して投与することがなくなれ
ば，昨今の AMR問題の解決の糸口にもなりうる。
今回のセッションでは pyuriaを中心に感染症診療のス
タイルをどのように整えていくのか，ご参加の皆さんと意
見の共有を試みたい。
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「pyuriaを制するものは，感染症診療を制する」

6．感染性と非感染性下痢症の鑑別の実際
大路 剛 1,2,3

1神戸大学大学院医学研究科微生物感染症学講座感染治療
学分野
2神戸大学都市安全研究センター
3神戸大学医学部付属病院臨床検査部
感染性下痢症と非感染性下痢症の鑑別には大雑把な消化
管の解剖と生理学を理解しておくことがまず基本となる。
痛みは消化管では漿膜への炎症の到達または蠕動の亢進が
大半である。漿膜への炎症の到達は胃が最も起こりにくく，
空腸回腸では比較的容易に到達する。結腸は空腸回腸より
は粘膜が分厚いが胃よりは比較的炎症によって疼痛が惹起
される。生体の防御反応としての蠕動亢進では空腸回腸と
結腸での疼痛がそれぞれの部位を反映して起こる。また，
各臓器の食物の通過時間も嘔吐物や便の内容から病変部位
を予測するためにも有用である。すなわち胃では 1～3時
間，空腸回腸では 4時間，結腸では 13時間程度である。感
染性下痢症と非感染性下痢症の鑑別は特に後者の鑑別診断
が小児と成人によって異なる。新生児においては腸重積，
吸収不良症候群や乳糖不耐症や食事アレルギーなどがあげ
られる。新生児・小児の急性下痢症の原因微生物の大半は
ノロウイルス，ロタウイルスなどに代表されるウイルス性
下痢症であるが，成人と同様にカンピロバクター属，病原
性大腸菌やサルモネラ属による細菌性腸炎も原因となる。
小児期では成人と同様，炎症性腸疾患，過敏性腸症候群，
甲状腺機能亢進症や特殊な内分泌系腫瘍なども鑑別にあが
るが比較的稀である。成人においては非感染性代表として
炎症性腸疾患，過敏性腸症候群，甲状腺機能亢進症に加え，
顕微鏡的大腸炎などがあげられる。成人における感染性腸
炎は新生児，小児と同様にウイルス性腸炎や各種細菌性腸
炎が原因となる。渡航歴がある場合や HIV感染やプレド
ニゾロン使用例では原虫性下痢症を想定すべきである。原
虫性下痢症を疑う場合は検査室に対して連絡することが必
須である。また顕微鏡的大腸炎は大腸粘膜に異常を認めな
いことが多く生検によって病理組織学的に診断する必要が
あるので内視鏡施行医に伝えてほしい。

7．見た目に騙されない皮膚軟部組織感染症の極
意

上山 伸也
倉敷中央病院感染症科/感染制御室
視診で特徴的な発赤を確認できれば，蜂窩織炎を疑うの
は容易だ。誤解を恐れずに言わせてもらえれば，血液培養
をとって，セファゾリンを投与しておけば，ほとんどの症
例は治癒に至るだろう。しかし重要なのは蜂窩織炎よりも
蜂窩織炎に見えて蜂窩織炎でない“ミミック”だ。壊死性
筋膜炎を筆頭に，骨髄炎，関節炎，トキシックショック症

候群，Steavens-Johnson症候群など以外にその鑑別疾患
は感染症，非感染症の枠にとどまらず，またしばしば致死
的であり，しばしば臨床医を悩ませることになる。これら
の致死的な疾患を見逃さないコツは語りつくされてきたが，
今もってその鑑別は難しい。本セミナーでは，蜂窩織炎に
ついてのみならず，これらの“ミミック”の見分け方，対
応の方法などについても紹介したい。

8．関節炎へのアプローチ―感染性と非感染性の
鑑別の実際―

長谷川 均
愛媛大学大学院医学系研究科血液・免疫・感染症内科学
関節炎をきたす疾患として，関節リウマチをはじめとし
て，全身性エリテマトーデスなどの全身性結合組織病，変
形性関節症，結晶誘発性関節炎，腱鞘炎など関節周囲の疾
患，感染に伴う関節炎，強直性脊椎炎などの血清反応陰性
脊椎関節炎，乾癬性関節炎，リウマチ性多発筋痛症，腫瘍
随伴症候群などが挙がる。これらの疾患の鑑別には，関節
症状の 1）発症様式と経過，2）疼痛の種類，3）病変部位，
4）罹患関節数，5）増悪・改善因子，6）随伴症状，7）関
節外症状などを中心に病歴を聴取することが重要である。
病歴，身体所見をもとに関節液検査，血液検査，画像検査
を加味して，鑑別診断を進める。感染に伴う関節炎として，
1）ウイルス性関節炎，2）化膿性関節炎，3）抗酸菌によ
る関節炎，4）反応性関節炎がある。ウイルス性関節炎の
多くは，関節腫脹は乏しく 1～2週間で軽快する。高頻度
に関節炎の原因となるのは，ヒトパルボウイルス B19
（HPV/B19），風疹，B型肝炎ウイルス，C型肝炎ウイル
スなどである。HPV/B19は小児では伝染性紅班を起こす
が，成人では約 80％で多発性関節炎を伴う。通常は 2週
間以内で軽快するが，年単位で持続することもある。化膿
性関節炎は通常単関節炎である。診断には，関節穿刺が必
須である。結核をはじめとした抗酸菌関節炎は，股関節や
膝関節に好発する関節炎で，熱感や腫脹に乏しい。診断に
は関節液や関節滑膜生検で，抗酸菌の証明である。反応性
関節炎とは，関節以外の部位の微生物感染症後に起こる無
菌性・非化膿性関節炎である。微生物として，溶連菌，ク
ラミジア，赤痢菌，サルモネラなどがある。関節炎は通常
一過性で 70～80％は自然治癒するため，治療は NSAIDs
が投与されるが，遷延や再燃する場合はステロイドや抗リ
ウマチ剤の投与が検討される。このセッションでは，感染
性と非感染性関節炎の鑑別へのアプローチについて述べる。

9．敗血症診療の実際～敗血症を疑うポイントと
初期対応の実際～

宇野 健司
南奈良総合医療センター
敗血症は「感染症によって重篤な臓器障害が引き起こさ
れる状態」と定義される。また，敗血症性ショックは，敗
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血症の一分症であり，「急性循環不全により細胞障害およ
び代謝異常が重度となり，死亡率を増加させる可能性のあ
る状態」と定義される。敗血症は，「感染症もしくは感染
症の疑いがあり，かつ SOFAスコア合計 2点以上の急上
昇」により診断する。一般病棟などでは，感染症あるいは
感染症が疑われる患者に対して，qSOFA（意識変容，呼
吸数≧22/min，収縮期血圧≦10 mmHg）を評価し，2項
目以上が存在する場合は敗血症を疑い，臓器障害に関する
検査および早期治療開始のきっかけとして用いる。最終的
には ICUなどの重症管理と同様に，SOFAスコア合計 2
点以上の急上昇を確認し，敗血症の確定診断とする。敗血
症の原因究明は非常に重要である。一般に，菌血症を疑う
症状（発熱，悪寒・戦慄，低血圧，頻呼吸など）の出現，
原因不明の低体温や低血圧，意識障害（特に高齢者），説
明のつかない白血球減少や増多，説明のつかない代謝性ア
シドーシス，免疫不全患者の原因不明の呼吸不全・急性腎
障害・急性肝機能障害などがみられたら，敗血症を疑い，
抗菌薬投与前に血液培養と感染巣を疑う血液培養以外の各
種培養検体を採取し，画像診断を行う。感染源が判明した
ら早期にコントロールし，グラム染色などで想定される起
炎菌に対して有効な抗菌薬を開始する。原因菌が判明した
際には，デエスカレーションを実施する。敗血症性ショッ
クの患者の初期輸液は，1時間で細胞外液を 30 mL/kg以
上投与し，初期輸液に反応しなければノルアドレナリンを
投与する。ショックの離脱を目的として低用量ステロイド
を投与する。本講座では，2016年の日本版敗血症性診療
ガイドラインに準拠し，解説を行う。

10．感染症診療の実際～鹿児島県の離島，徳之島
及びパキスタンでの臨床経験から～

小林 晃
南溟会宮上病院内科
私は 1995年から鹿児島県の離島，徳之島で地域医療に
携わっています。この間，1997年から 2001年まで福岡に
本部のあるペシャワール会（中村哲代表）の派遣で，パキ
スタンのペシャワールでハンセン病患者およびアフガニス
タン難民の診療を行う機会に恵まれました。離島及びパキ
スタンでの感染症を中心とした臨床経験に関する講演をさ
せていただきます。（1）“Doughnut”Lesions：NEJMに
採用された溶連菌性咽頭炎における軟口蓋の所見。（2）破
傷風：患者さまから学会発表することに対して許可をいた
だいた写真および動画を用いた破傷風患者 4例の臨床所見。
（3）クリイロコイタマダニ刺咬症：一般的に犬に寄生する
とされるクリイロコイタマダニが幼虫，若虫，成虫の 3つ
の発育段階で多数足に咬着していた世界初と考えられる人
における症例。（4）腸チフスなどのパキスタンのペシャワー
ルで経験した熱帯疾患。多くの症例を紹介したいのですが，
30分という限られた時間のため，これらの症例に絞って
講演させていただきます。本格的に執筆に取り組み始めた

7年前までの私と同様，多忙な臨床医は日々の診療に追わ
れ，論文を書かないことが多いと思いますが，私のような
離島の臨床医でも，多くの先生方のご指導により，論文を
執筆することができました。また，日々の臨床で興味ある
症例を写真や動画で記録に残すことにより，幸運にも
NEJMに採用されるような重要な所見が見つかりました。
各症例の報告に加えて，私が論文を書くようになったきっ
かけについてもご紹介したいと思います。

11．感染症診療と迅速診断―迅速検査を使いこな
す―

賀来 敬仁 1,2

1長崎大学病院検査部
2長崎大学大学院医歯薬学総合研究科病態解析・診断学
迅速検査は，感染症の診断および原因微生物の推定にお
いて重要である。また，抗菌薬の選択にも活用することが
できるため，薬剤耐性（AMR）対策および抗菌薬適正使
用の観点からも，近年ではその重要性は増している。迅速
検査としてはグラム染色をはじめとする塗抹検査や抗原検
査が従来から用いられている。近年では，遺伝子検査も迅
速検査として活用することが可能である。しかし，その特
性を理解せずに使用すると誤診や抗菌薬の不適切な使用に
つながる可能性がある。迅速検査を適切に利用する＝使い
こなすためには，それぞれの検査の感度，特異度ならびに
検査に影響を及ぼしうる因子を理解しておくことが必要で
ある。
本講演では，感染症専門医だけでなく臨床検査専門医の
立場から迅速検査として臨床現場で活用されている塗抹検
査，抗原検査，遺伝子検査の有用性および限界について解
説する。本講演が迅速検査の適切な使用について考える
きっかけになれば幸いである。

12．経口抗菌薬使用のピットフォール
山本 舜悟
京都市立病院感染症科
国内での抗菌薬使用量の約 9割が外来での経口抗菌薬だ
と言われます。経口抗菌薬をいかに上手く使うかは，日常
診療を円滑に行う上でも，薬剤耐性対策の観点からも非常
に重要です。
物理学者のニールス・ボーアは「専門家とは非常に狭い
範囲で起こりえる，ありとあらゆる失敗を自身の手痛い経
験から知っている人間」と称したそうです。
本講座は「入門講座」ではありますが，初学者の方にも，
先達の失敗を繰り返して欲しくないため，経口抗菌薬を使
いこなすためのピットフォールに焦点を当ててお話したい
と思います。
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13．結核の罹患率が減少を辿っている現在だから
こそ面白い結核診療

小林 岳彦
NHO近畿中央呼吸器センター
呼吸器感染症のマネージメントにおいて菌種の同定は重
要です。しかし，一般病院の臨床現場では，活動性肺結核
であると判明した場合は，急いで結核病棟のある病院に搬
送することになるため，結核のマネージメントを行う機会
が限られています。
結核は，一般細菌と異なる点が多いです。例えば，結核
菌は，ほかの細菌のように迅速に分裂を繰り返すわけでも
なく，外毒素を産生して生体機能を直接障害するわけでも
ないですが，肺構造をも破壊につながる病態を持つことも
多いです。この度の講義では，呼吸器専門病院に勤務して
いる筆者にとって，結核の「面白い」と感じている点につ
いて，皆様と共有できる機会を作っていきたいと考えてお
ります。
現在，結核は，罹患数が減少しており，高齢者の病気に
なりつつあります。しかし，高齢者社会の医療においては，
むしろ結核はいつでも遭遇する病気として，意識をしてい
く必要があると考えます。

14．発熱性好中球減少症～好中球減少時の考え方
とその対応～

伊藤 和広 1，重見 博子 3，山内 高弘 1，岩崎 博道 2

1福井大学医学部内科学（1）
2福井大学医学部附属病院感染制御部
3福井大学医学部附属病院呼吸器内科
日常診療の中で好中球減少をみた際に，どのように考え，
対応していくか。また発熱性好中球減少症（febrile neutro-
penia：FN）を発症している場合，命にかかわる状態であ
り速やかに適切な対応を行う必要がある。今回，FNに関
して当院での臨床試験データも提示しつつ，実際の対応に
ついて述べる。
FNでは原因微生物や感染巣が不明な場合が少なくない
が，その経過や治療への反応性から大半は感染症と考えて
よい。FNの中で最も重篤な状態は血流感染症であり，原
因微生物特定のため，血液培養を含む各種培養を行う。血
液培養は検出率の上昇とコンタミネーションとの鑑別を目
的として，2セット以上の採取が推奨されるが，実際の陽
性率は 1～2割程度である。しかし，広域抗菌薬を使用し
ているといっても，多剤耐性菌などが問題となることもあ
り，血液培養を繰り返すなど原因検索に努めていく姿勢が
大事である。中心静脈カテーテルが留置されている場合，
血液培養をカテーテルから 1セット，末梢静脈から 1セッ
ト採取することが推奨されるが，カテーテル関連血流感染
が明らかな場合，原則としてカテーテルは抜去する。必要
に応じて血液以外の培養検査や胸部 X線，CT検査を行う。
好中球減少時に感染を起こす原因微生物は多岐にわたる

が，緑膿菌などのグラム陰性桿菌による感染症の死亡率は
高く，適切な治療を行わない場合は死亡率が 40％に達す
ると言われる。また，治療が遅れるほど，死亡率が上昇し
てしまう。そのため，抗緑膿菌作用が強く，かつ広域抗菌
スペクトラムを有する抗菌薬の経静脈投与を経験的に行う
ことが推奨される。FNの重症度判定として，Multinational
Association for Supportive Care in Cancer scoring sys-
tem（MASCCスコア）を用いる。初期抗菌薬投与に不応
の発熱が持続する場合，真菌感染症の可能性も考慮し，真
菌症診断のための検査を追加しつつ，経験的に抗真菌薬の
追加も検討する。

15．深在性真菌症へのアプローチ 深在性真菌症
を疑う時とは

髙園 貴弘 1,2

1長崎大学大学院医歯薬学総合研究科臨床感染症学
2長崎大学病院呼吸器内科
深在性真菌症の罹患率は，細菌感染症に比較すると高く
はない。しかし，近年は，臓器移植症例数の増加，免疫抑
制剤使用，生物学的製剤の使用頻度の増加などに伴い，ア
スペルギルス症を中心に深在性真菌症による死亡者数は
徐々に増加傾向を示している。一般細菌と比較すると，培
養感度が低く概して診断は容易ではなく，治療の点におい
ても，薬剤感受性試験が出来ない施設が多いなど，制約が
多い。さらに Candida aurisのような薬剤耐性真菌のアウ
トブレイクや，アゾール耐性 Aspergillus fumigatusの世界
的な増加など新たな課題も出てきているが，他の病原体と
比較するとその認知度は低いのが現状である。また，使用
できる抗真菌薬の系統や種類もきわめて限られている。こ
のような課題のある中では，深在性真菌症を，まずは疑い，
そして，早期診断・治療開始することは肝要である。本講
演では，カンジダ症，アスペルギルス症，クリプトコック
ス症，ニューモシスチス肺炎，ムーコル症などの主要な深
在性真菌症をより効率よく診断するために，様々なリスク
因子について解説し，それぞれの疾患の診断法の長所，短
所などの特徴についても最新のエビデンスに触れつつ解説
する。本講演が感染症診療に携わる若手の先生方の診療の
一助になることを願う。

16．血液培養陽性症例への対応～検査結果の解釈
と診療アプローチの実際～

北浦 剛 1,2

1鳥取大学医学部附属病院感染症内科
2鳥取大学医学部附属病院感染制御部
血液培養は菌血症診断のゴールドスタンダードとして広
く用いられており，積極的な検体採取・複数セットの提出
が推奨されている。血液培養が陽性と判明した場合にまず
行うべきことは，それが真の菌血症であるか，汚染である
かの解釈であり，菌血症と判断した場合には，患者背景，
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重症度，感染臓器を踏まえ適切な抗菌薬治療を行う必要が
ある。また，特に黄色ブドウ球菌菌血症やカンジダ血症に
おいては血管内カテーテル等の人工物の抜去や血液培養陰
性化の確認，合併症の検索が重要となる等，対応に注意を
要する病態も存在する。さらに，近年では体内デバイスの
増加等に伴いグラム陽性菌菌血症の頻度が増加しつつある
ことが指摘されており，ESBL（Extended-Spectrum β -
lactamase）産生菌や CRE（Carbapenem-Resistant Entero-
bacteriaceae）等の薬剤耐性菌による感染が問題となる等，
菌血症診療を取り巻く環境の変化にも対応を要する。
一方で，血液培養陽性症例への対応は，感染症診療を専
門としない医療者にとっては必ずしも容易ではないと思わ
れる。特に培養結果の解釈については，菌種や陽性セット
数，陽性化までの時間，感染源となる臓器の有無等複数の
要素を考慮する必要があり，一定の知識・経験が求められ
る。また，菌血症症例には重症・あるいは複雑な病態の患
者が多く含まれ，広域抗菌薬の使用機会も多いことから，
菌血症を適切にマネージメントすることは抗菌薬適正使用
の点からも重要である。近年，AST（Antimicrobial Stew-
ardship Team）の活動においても血液培養陽性症例に対
する診療支援が普及しつつあるが，その手法やマンパワー
は各施設により様々であり，試行錯誤を重ねながら対応す
る場面も少なくないものと推察される。
本講演では，血液培養陽性症例へのアプローチについて，
培養結果の解釈を中心に述べるとともに，当院における活
動の現状についてもご紹介する。

17．不整脈治療デバイス（CIED）関連感染症マ
ネージメントの実際

成田 裕司
名古屋大学医学部附属病院心臓外科
ペースメーカー，ICD，CRT等不整脈治療デバイスの
ことを，近年では「植込み型心臓電気デバイス」（Cardiac
Implantable Electronic Device：CIED）と総称する。CIED
感染は新規植込み後あるいは交換後 1～3％程度発症し，
年々増加傾向にあると言われている。その理由として対象
症例の重症化が考えられるが，植込み手術が外科医の手か
ら循環器科医の手に移ったことも一因ではないかと言われ
ている。ほとんどの症例は術中術野からの感染であろうと
推測されているが，稀に菌血症など血流感染からリード関
連感染性心内膜炎やポケット感染を発症することもある。
起因菌の 7割前後はグラム陽性球菌の Staphylococcus epi-

dermidisや S. aureusであるが，グラム陰性菌や真菌など
約 1割程度は培養陰性の場合もある。人工物の感染は，基
本的にはその人工物を取り除かない限りは治癒しない。そ
の原因として，人工物周囲に形成されるカプセル化と呼ば
れる肉芽組織や人工物そのものが抗菌薬などの組織浸透性
を阻害することや，起因菌のバイオフィルム形成などが考
えられている。CIED感染と診断された場合の対処方法は

極めて単純で，リード抜去も含めた CIEDシステムの全抜
去が基本となる。本講演では CIEDに関連した感染症の最
近の動向や予防，治療（特にリード抜去手術について），
マネージメントに関して各ガイドラインを示しながら解説
する。

18．医科も知っておきたい歯科感染症入門
百合草 健圭志
静岡県立静岡がんセンター歯科口腔外科
がん患者の治療中には，さまざまな口腔関連有害事象が
起こるため，治療中に口腔管理することの重要性は多くの
医療者が認識するようになってきた。がんセンターのよう
ながん専門病院で口腔支持療法を担う歯科医師の仕事の多
くは，細菌等の微生物のコントロール，つまり感染症への
対処や予防になる。例を挙げると，手術時の気管挿管と肺
炎，抗がん剤治療で誘発される口腔粘膜炎と発熱性好中球
減少症，放射線や骨吸収抑制薬による顎骨壊死，終末期患
者の口腔カンジダ症など，がん治療のすべてのステージや
治療法においてさまざまな有害事象が口腔内に起こり，そ
の多くに口腔細菌/微生物が関わっている。口腔ケアは，こ
れらの感染症との戦いとも言える。なかでも歯周病やう蝕
などの歯科感染症は独特である。口の中は，軟組織と硬組
織が混在し，代謝が起こらない表面を持つ歯牙が，上皮粘
膜から露出している環境がある。上皮の内と外，身体の境
界領域となる歯周ポケットは，歯牙や骨，上皮や間質組織
が入り乱れ，好気性から嫌気性までの環境を創り出し，多
様な細菌の住処となっている。今回は，歯と歯周組織に起
こる歯性感染症を中心に，歯科関連の感染症について概説
したい。

19．現在でも遭遇する寄生虫感染症～寄生虫感染
症を疑う時とアプローチ～

倉井 華子
静岡県立静岡がんセンター感染症内科
国内で寄生虫疾患を見ることは少なくなったとは言われ
るが，海外や野生動物との距離が近くなり増えてきている
寄生虫疾患もある。本セッションでは国内で相談されるこ
との多い疾患と見逃してはならない寄生虫疾患についてま
とめる。
寄生虫疾患では，おしりから虫が出たとやってくる患者
が多い。肛門から排泄される寄生虫疾患では条虫が多い。
国内で最も多いのは日本海裂頭条虫であり無鉤条虫，アジ
ア条虫も報告がある。レセプトデータを分析すると年間
300～500例ほど裂頭条虫症が国内で発生していると推計
される。条虫の鑑別は虫卵や虫体（体節と頭節）で判断す
るが，遺伝子診断が必要となる場合もある。治療はプラジ
カンテルが基本である。
好酸球増多症の鑑別で寄生虫疾患の相談を受けることも
ある。好酸球増多症は寄生虫や真菌などの感染症以外に，
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アレルギー疾患，血液疾患や悪性腫瘍，リウマチ性疾患，
副腎皮質機能低下症など多岐にわたる。実際に好酸球増多
症が寄生虫に関連していることはまれであり，数％以下と
される。寄生虫疾患を疑うポイントは渡航歴と摂食歴にあ
る。渡航者の好酸球増多を調べると 14～64％が寄生虫感
染症が原因であるとされる。十分に加熱していない獣肉（鶏
肉やイノシシ肉など），川魚やサワガニやホタルイカなど
の摂食歴があれば寄生虫疾患の可能性が高くなる。診断の
過程は症状や抗体検査から疑い，便や呼吸器検体や生検組
織から虫体の証明を行うことが望ましい。
もう一つ見逃してはならないのは渡航後のマラリア感染
症である。特に熱帯熱マラリアでは致死率も高く，早期に
診断し治療に結び付けることが重要となってくる。
近年寄生虫疾患を診断できる臨床医，検査室が減ってき
ている。ただし疾患が今後なくなることはなく，継続的な
教育が必要と考えられる。

男女共同参画推進委員会企画

1．医師の男女共同参画
須﨑 康恵
奈良県立医科大学女性研究者・医師支援センター
男女共同参画社会の実現を進める日本において，医療分
野では未だ女性医師の参画および育成に課題を抱える。本
邦の女性医師は近年増加傾向にあるが，平成 28年時点で
21.1％にすぎず，OECD加盟国の中では女性医師比率が
最も低い。
男女共同参画社会基本法（平成 11年制定）に基づく第
4次男女共同参画基本計画（平成 27年策定）では，積極
的な女性採用・登用や，指導的地位につく人材の育成が強
調され，医療分野では，女性医師が働き続け能力を発揮し
やすい環境の整備に向けた包括的な支援や，ハラスメント
のない職場環境整備等の促進，医学部生に対するキャリア
教育の充実を進めるという基本的方向が示されている。ま
た，女性活躍加速のための重点方針 2019では，出産・育
児・介護等における女性医師のキャリア支援や医師の働き
方改革が挙げられている。
現在日本で指導的立場に在る女性医師の割合は，大学附
属病院（本院 80院）では主任教授 3.9％，准教授 10.1％，
公立病院 53病院では主任部長 2.8％，部長 13.6％（平成 30
年度女性医師等キャリア支援モデル全国展開事業報告）と
低く，その他医師会や各種学会においても意思決定に関わ
る女性医師が少ない状況にある。医師の男女共同参画実現
のためには，医学教育を含めた多方面での取り組みが必要
である。
奈良県立医科大学は，全国平均に近い女性医師，女性教
員が在籍する県内唯一の医育機関（47都道府県中 35県と
同様）である。本学は，平成 23年度に文部科学省科学技
術人材育成費補助事業女性研究者研究活動支援事業に採択

されて以降，今日まで一貫して，医学科女性教員の増加，
女性医師の研究力向上，ワークライフバランス推進，ハラ
スメント防止，キャリア教育の充実に取り組んできた。全
国の医学部と共通点が多い本学での女性研究者・医師支援
の取り組みと成果を紹介し，学会ご参加の先生方と情報共
有を行いたい。

2．知っておきたい男女共同参画のミニ知識～日
本感染症学会の取り組み

駒瀬 裕子 1,2

1聖マリアンナ医科大学横浜市西部病院呼吸器内科
2日本感染症学会男女共同参画推進委員会委員長
男女共同参画社会とは，「男女が，社会の対等な構成員
として，自らの意思によって社会のあらゆる分野における
活動に参画する機会が確保され，もって男女が均等に政治
的，経済的，社会的及び文化的利益を享受することができ，
かつ，共に責任を担うべき社会」を示している（男女共同
参画社会基本法第 2条）。
毎年発表される世界経済フォーラムのジェンダー・
ギャップ指数のランキングで，2018年には我が国は世界
149カ国中 110位（前年は 114位/144カ国）で，極めて低
い位置にある。特に医学会においては，男女共同参画の動
きが非常におそく，大きな問題となってきた。日本内科学
会では，2017年より内科系関連サプスペシャルティ 15学
会の男女共同参画関連委員会代表との協議会（内科系学会
の男女共同参画に関する連絡協議会）を発足した。日本感
染症学会の取り組みは他の学会に比較して開始が遅れたが，
なかなか進まない意志決定機関における女性の比率，すな
わち各地方会における女性理事が急速に増加した。一方，
会員医師を対象としたアンケート調査の結果を今回提示す
るが，この中においては，男女ともに働きやすい環境を希
望するとの声が多く見られると同時に，専門医制度に絡め
た問題点もいろいろ浮かび上がってきた。今後感染症医を
志す医師が増加するように様々な取り組みを行っていく予
定である。

日本感染症学会 インフルエンザ委員会報告

日本感染症学会 インフルエンザ委員会報告
石田 直 1,2

1公益財団法人大原記念倉敷中央医療機構倉敷中央病院呼
吸器内科
2日本感染症学会インフルエンザ委員会委員長
日本感染症学会インフルエンザ委員会では，2009年の
A（H1N1）pdm09の発生後から，抗インフルエンザ薬の
使用に関して，複数の提言を行ってきた。その後，内外か
ら多くのエビデンスが報告されるようになったこと，およ
び 2018年度にキャップ依存性エンドヌクレアーゼ阻害と
いう新しい機序を有するバロキサビル マルボキシル（以
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下バロキサビル）が発売された状況を鑑みて，新たな提言
を行うこととなり，議論を重ねてきた。
インフルエンザは，自然軽快傾向のみられる上気道炎様
症状から，生命の危機に及ぶ呼吸不全や脳症まで幅広い臨
床像を呈する疾患である。ノイラミニダーゼ阻害薬は，早
期に投与することにより症状緩和，罹病期間の短縮，入院
防止や下気道感染合併防止に有用であることが種々の
RCTにより示されてきた。リスクの有無にかかわらず，発
症早期において重症化するかどうかの判断は困難であり，
委員会では，原則として，早期診断，早期治療を推奨する。
たとえ，医師の判断により抗ウイルス薬の投与を行わない
場合でも，慎重な経過観察を行うことが必要と思われる。
バロキサビルは，単回経口投与というアドヒアランスの
良さから，2018～2019年シーズンは全国で約 550万人に
使用されたと推測されている。その一方で，治療後に低感
受性ウイルスが高頻度で検出（特に小児において）される
ことが問題となり，ヒト―ヒト間での伝播が疑われる症例
も報告されるようになった。しかしながら，低感受性ウイ
ルスの臨床効果に与える影響は未だ不明なところが大きい。
委員会でも，小児に対してバロキサビルの投与を非推奨と
すべきとする意見とすべきでないとする意見に分かれた。
一方，成人については，現時点ではバロキサビルを非推奨
とするエビデンスは十分ではなく，委員会としては推奨も
非推奨も行わない。
他のノイラミニダーゼ阻害薬も含め，今後の基礎および
臨床のデータの蓄積により，使用方針の変更の可能性があ
る。

日本化学療法学会 抗微生物薬適正使用推進検討委員
会報告

抗菌薬適正使用支援プログラム（ASP）に関する
全国アンケート調査のサブ解析：ASP実施に影
響を及ぼす因子および必要な人的資源に関する検
討
前田 真之，村木 優一，小阪 直史，山田 武宏，
青木 洋介，賀来 満夫，関 雅文，田邊 嘉也，
二木 芳人，藤田 直久，森田 邦彦，栁原 克紀，
吉田 耕一郎，川口 辰哉
公益社団法人日本化学療法学会抗微生物薬適正使用推進検
討委員会
【目的】当委員会は 2018年度の診療報酬改定前に抗菌薬
適正使用支援プログラム（ASPs）に関するアンケート調
査を実施し，その状況を明らかにした。本邦において機能
的かつ維持可能な ASPsを展開していくために，各医療機
関の ASPsの実施に影響する因子および必要な人的資源に
関する解析を実施した。
【方法】医師および薬剤師の full-time equivalent（FTE）
と各施設の ASPsの実施数との相関性をみるために Pear-

sonの相関係数を用いた。ASPsの実施に関連する因子を
明らかにするために重回帰分析を実施した。共変量に，病
床規模，感染防止対策加算の算定，細菌検査部門の体制，
ASTの有無，医師および薬剤師の FTEを用いた。前回調
査の FTE現状値および理想値と，今回の解析結果に基づ
き，病床規模ごとの推奨 FTEを設定した。
【結果】医師と薬剤師の FTEと ASPsの実施数には強
い相関関係が認められた（r=0.599）。重回帰分析の結果，
病床規模，感染防止対策加算の算定，院内の細菌検査部門，
ASTの設置，医師 FTE，薬剤師 FTEが ASPsの実施に
関連する有意な因子であった。全国調査の FTE現状値お
よび理想値ならびに多変量解析の結果に基づき，病床規模
ごとに ASTのコアメンバーの人的資源として，医師
FTE：0.5～0.8，薬剤師 FTE：0.5～1.6を本邦独自の推奨
値として設定した。
【考察】医師および薬剤師 FTEの確保が ASPsの実施
に重要であることを明らかにした。また，感染防止対策加
算，ASTの設置，細菌検査が院内で実施できる体制も
ASPsの実施に関連しており，ASPsの実施には組織体制
の確保も重要であることが明らかとなった。本調査は診療
報酬改定前の結果であるため，改定後の抗菌薬適正使用支
援加算が ASPsに及ぼす影響を調査する予定である。

日本化学療法学会 レジオネラ治療薬評価委員会報告

レジオネラ治療薬評価委員会報告
宮下 修行 1，青木 洋介 2，菊地 利明 3，関 雅文 4，
舘田 一博 5，比嘉 太 6，内納 和浩 7，小笠原 和彦 8，
牧 展子 9，清田 浩 10，渡辺 彰 11

1関西医科大学内科学第一講座呼吸器感染症・アレルギー
科
2佐賀大学医学部国際医療学講座臨床感染症学分野
3新潟大学大学院医歯学総合研究科呼吸器・感染症内科学
分野
4東北医科薬科大学医学部感染症学教室
5東邦大学医学部微生物・感染症学講座
6国立病院機構沖縄病院呼吸器内科
7第一三共株式会社安全管理調査部調査企画第一グループ
8元 第一三共株式会社
9大正製薬株式会社医薬開発部
10東京慈恵会医科大学葛飾医療センター泌尿器科
11東北文化学園大学医療福祉学部抗感染症薬開発研究部門
公益社団法人日本化学療法学会では，厚生労働省医薬食
品局審査管理課から，レジオネラ属の適応を取得した抗菌
薬を製造・販売する製薬企業が実施する製造販売後調査へ
協力依頼を受け，2006年からレジオネラ治療薬評価事業
を行っている。本委員会では，これまで各製薬企業が製造
販売後調査で収集した症例を中心に調査を行ってきた。ま
た，アジア地域におけるレジオネラ症の疫学・診断および
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表 1.　各種薬剤による TNF-α産生に及ぼす影響（ELISA）

Antimicro-

bial agent

Drug 

concentration

（μg/mL）

TNF-α level

（pg/mL）
mean±SD

P value

None None 7.3±1.6

Zym alone None 869.7±26.3

Zym＋FLCZ  1 914.9±69.6 0.80

10 802.9±28.8 0.041

30 698.7±30.7 0.006

Zym＋MCFG  1 826.6±8.6 0.043

10 604.8±16.6 ＜0.001

30 276.6±106.3 ＜0.001

Zym＋CPFG  1 854.8±8.9 0.35

10 677.5±36.9 0.001

30 373.3±8.4 ＜0.001

Zym＋MINO  1 800.5±36.7 0.19

10 790.7±72.3 0.12

30 822.1±109.9 0.38

FLCZ, fluconazole; MCFG, micafungin; CPFG, caspofungin; 

MINO, minocycline; Zym, zymosan.

The concentrations of TNF-α in supernatants were determined 

by ELISA. Unpaired two-tailed Student’s t-test was used.

抗菌薬療法に関する共同プロジェクトのワーキンググルー
プを立ち上げ，中国と日本においてレジオネラワーク
ショップを開催してきた。
委員会として 2017年以降，本邦におけるレジオネラ肺
炎の臨床像や治療成績，抗菌薬感受性について報告し
た 1～3）。さらに集積症例からレジオネラ・スコアモデルを
作成した。その有用性を検討する目的で，development
cohort1）とは異なった症例を集積し，スコアモデルの有用
性を検証した 4）。その結果，レジオネラ・スコアの中央値
はレジオネラ肺炎で 4点，非レジオネラ肺炎で 2点と有意
にレジオネラ肺炎で高値であった。スコア 3点をカット・
オフ値とした場合，レジオネラ肺炎を診断する感度 93％，
特異度 75％であった。これまで報告されている他の臨床
診断法も検証したが，本法の感度，特異度がもっとも優れ
ていた。
日本化学療法学会のスコアは他のスコアモデルよりも優
れているが，さらに特異度を上昇させる他の因子が必要と
考えられた。現在，前向き研究を行っている。
（発表論文）
1）Miyashita N, Higa F, Aoki Y, Kikuchi T, Seki M,
Tateda K, Maki N, Uchino K, Ogasawara K, Kiyota H,
Watanabe A. Clinical presentation of Legionella pneu-
monia：evaluation of clinical scoring systems and
therapeutic efficacy. J Infect Chemother. 23（11）, 727-
732, 2017.

2）Miyashita N, Horita N, Higa F, Aoki Y, Kikuchi T,
Seki M, Tateda K, Maki N, Uchino K, Ogasawara K,
Kiyota H, Watanabe A. Diagnostic predictors of Le-

gionella pneumonia in Japan. J Infect Chemother. 24
（3）, 159-163, 2018.
3）Miyashita N, Kobayashi I, Higa F, Aoki Y, Kikuchi T,
Seki M, Tateda K, Maki N, Uchino K, Ogasawara K,
Kurachi S, Ishikawa T, Ishimura Y, Kanesaka I, Ki-
yota H, Watanabe A. In vitro activity of various anti-
biotics against clinical strains of Legionella species iso-
lated in Japan. J Infect Chemother. 24（5）, 325-329,
2018.

4）Miyashita N, Horita N, Higa F, Aoki Y, Kikuchi T,
Seki M, Tateda K, Maki N, Uchino K, Ogasawara K,
Kiyota H, Watanabe A. Validation of a diagnostic
score model for the prediction of Legionella pneumo-

phila pneumonia. J Infect Chemother. 25（6）, 407-412,
2019.

第 13回日本化学療法学会西日本支部 支部長賞（基
礎部門）

Syk依存性経路を介したカスポファンギンによる
サイトカイン産生修飾作用
伊藤 和広 1,4，重見 博子 2，定 清直 3，山内 高弘 1，
岩崎 博道 4

1福井大学医学部内科学（1）
2福井大学医学部呼吸器内科
3福井大学医学部ゲノム科学・微生物学
4福井大学医学部感染制御部
【背景】カンジダ症の重症化にサイトカイン産生過剰の
関与が示唆され，重症化の抑止にサイトカイン制御の観点
も重要と考えられる。近年，宿主免疫細胞の真菌感染症に
対する免疫応答に spleen tyrosine kinase（Syk）の関与を
示す報告があるが，抗真菌薬におけるサイトカイン制御作
用については十分に解明されていない。
【目的】抗真菌薬によるサイトカイン制御とその過程に
おける Sykの関与について検証することを目的とする。
【方法】単球系 THP-1細胞を酵母真菌壁成分 zymosan
で刺激し，キャンディン系およびアゾール系抗真菌薬を添
加し，サイトカイン・ケモカイン（TNF-α，IL-6，IP-10
等）の産生を ELISAおよびmultiplex assayにより調べた。
また，Syk依存性経路における作用をウェスタンブロット
により検証した。
【結果】Zymosan 10 μg/mLで刺激した THP-1細胞に，
フルコナゾール（FLCZ），ミカファンギン（MCFG）お
よびカスポファンギン（CPFG）を添加したところ，濃度
依存的に TNF-α 産生抑制を認めた（表 1）。各抗真菌薬 30
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図  1. 細胞内シグナル伝達経路の解析
（Western blot）

図 MALDI-TOF/MS導入前後の治療失敗率の比較

μg/mL添加時のコントロールと比較し，それぞれ CPFG
46％，MCFG 40％，FLCZ 86％の抑制を示し，アゾール
系よりキャンディン系抗真菌薬において，TNF-α 抑制効
果が高かった。IL-6，IP-10等もキャンディン系抗真菌薬
は濃度依存的な抑制効果を示した。次に細胞内シグナル伝
達経路の解析をウェスタンブロットにて行った（図 1）。Zy-
mosanによる刺激は，細胞膜の Toll-like receptorsや C-
type lectin receptorsを介し，Sykが活性化され細胞内シ
グナルを下流に伝達する。CPFGは Sykおよびその下流
の蛋白である p-38，ERK，JNK，IκB-α，NFATのリン
酸化および caspase-1の活性化を抑制した（図 1）。さらに
zymosan刺激による THP-1細胞における TNF-α 産生は
Syk阻害薬によっても抑制されることを確認した。
【考察】キャンディン系抗真菌薬はアゾール系抗真菌薬
よりもサイトカイン産生抑制効果が高く，カンジダ感染の
重症化における高サイトカイン状態をより効率的に抑制で
きる可能性がある。CPFGは Syk依存性経路抑制による
サイトカイン・ケモカイン過剰産生抑止に貢献することが
示された。CPFGは抗真菌作用に加え，潜在的な Syk inhibi-
torとしての性質を有する可能性が示唆された。
非学会員共同研究者：千原 一泰（福井大学医学部ゲノ
ム科学・微生物学）

第 13回日本化学療法学会西日本支部 支部長賞（臨
床部門）

MALDI-TOF/MS導入による抗菌薬適正使用支
援の強化がもたらす血液培養陽性例の臨床アウト
カムへの効果
藤林 彩里 1,2，丹羽 隆 1,2，羽山 希 3，鈴木 景子 1,2，
林 秀樹 1,3,4，小原 道子 3，馬場 尚志 1，鈴木 昭夫 1，
村上 啓雄 2

1岐阜大学医学部附属病院薬剤部
2岐阜大学医学部附属病院生体支援センター
3岐阜薬科大学地域医療薬学講座
4岐阜薬科大学実践社会薬学研究室
【背景】Matrix-assisted laser desorption ionization-time
of flight mass spectrometry（MALDI-TOF/MS）は従来
の生化学的な微生物同定方法と比較して，より迅速で正確
な同定が可能であるが，薬剤感受性結果を得ることはでき
ない。そのため，MALDI-TOF/MSによる微生物同定を
導入するのみでは実際の抗菌薬適正使用には結び付きにく
く，最大限の効果を得るには antimicrobial stewardship
team（AST）による支援が重要とされる。岐阜大学医学
部附属病院では 2009年より ASTが注射用抗菌薬投与全
症例について毎日治療内容を確認し，想定される起因菌に
有効な抗菌薬を提案してきた。さらに 2017年にMALDI-
TOF/MSを導入し，その同定結果を利用して AS介入を
強化した。本研究では血液培養陽性症例におけるMALDI-
TOF/MS導入が AS介入に及ぼす効果を評価した。
【方法】MALDI-TOF/MSの導入前後の期間（導入前：
2016年 6月～2017年 1月，導入後：2017年 6月～2018年
1月）に血流感染症を発症した症例を対象とし，導入前後
で臨床効果を比較した。ASTによる支援はMALDI-TOF/
MSの導入前後で変化は認めなかった。プロセスアウトカ
ムとして起因菌同定までの時間，起因菌に有効な抗菌薬投
与までの時間，起因菌に最適な抗菌薬投与までの時間を評
価した。臨床アウトカムは治療失敗率，有害事象発現率を
評価した。なお，治療失敗は無効による抗菌薬変更，副作
用による抗菌薬変更，血流感染の持続，30日以内の感染
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関連死と定義した。さらに，Cox比例ハザード解析を用い
て治療失敗の要因を解析した。
【結果】対象期間にみられた血液培養陽性例は，導入前
180例，導入後 186例であった。患者背景は，年齢，血清
クレアチニン，CRP，Charlson comorbidity indexを除い
て導入前後で有意差を認めなかった。また，感染部位，起
因菌，初期治療に使用された抗菌薬は導入前後で有意差を
認めなかった。血液培養採取から血液培養陽性までに要す
る時間は導入前後で差を認めなかったが，起因菌同定まで
の時間は導入前 78.1±38.9時間から導入後 48.6±46.0時間
へと有意に短縮した（P＜0.001）。さらに起因菌に有効な
抗菌薬投与までの時間（導入前 26.2±44.8時間 vs導入後
12.9±19.0時間），起因菌に最適な抗菌薬投与までの時間
（導入前 91.7±88.7時間 vs導入後 53.3±55.0時間）は有意
に短縮した（P＜0.001）。30日以内の治療失敗率は，導入
前 33.3％から導入後 14.0％と有意に低下した（hazard ra-
tio［HR］：0.40，95％ confidence interval［CI］：0.26～0.61，
P＜0.001，図）。特に，効果不十分による薬剤変更（導入
前 13.7％ vs 導入後 4.3％，P＜0.001），血流感染の持続（導
入前 9.4％ vs 導入後 3.2％，P=0.025）が有意に低下した。
また，有害事象発現率は導入前 23.9％から導入後 7.5％へ
と有意に低下した（P＜0.001）。特に，肝障害（導入前 12.2％
vs 導入後 3.8％，P=0.005），腎障害（導入前 5.0％ vs 導入
後 1.1％，P=0.033），血小板減少（導入前 4.4％ vs 導入後
0.0％，P=0.003）が有意に低下した。さらに Cox比例ハザー
ド解析により，MALDI-TOF/MSの導入（HR：0.61，95％
CI：0.38～0.99，P=0.047）は，有効な抗菌薬投与までの時
間≦12時間（HR：0.37，95％ CI：0.24～0.64，P＜0.001），
最適な抗菌薬投与までの時間≦120時間（HR：0.44，95％
CI：0.27～0.70，P＜0.001）と共に治療失敗を減少させる
有意な要因であることが判明した。
【考察】MALDI-TOF/MSの導入により起因菌に有効，
最適な抗菌薬投与までの時間が有意に短縮するとともに治
療失敗率，有害事象発現率の低下を認めた。さらに Cox
比例ハザード解析により，起因菌に有効な抗菌薬投与まで
の時間，最適な抗菌薬投与までの時間がMALDI-TOF/MS
の導入とともに治療失敗を減少させる有意な要因と検出さ
れた一方で，起因菌判明までの時間は治療失敗の有意な要
因として検出されなかった。この結果はMALDI-TOF/MS
による起因菌の迅速同定のみでは臨床アウトカムの改善に
は至らず，ASTがMALDI-TOF/MSによる同定結果を活
用して抗菌薬治療を最適化することの重要性を強く示唆し
ていると考えられた。
【結論】血液培養陽性症例においてMALDI-TOF/MSを
活用した AS介入により抗菌薬治療が早期に最適化される
とともに臨床アウトカムの改善が検証された。

第 13回日本化学療法学会西日本支部 支部奨励賞
（基礎部門）

本邦医療機関にて分離されたポーリン変異を伴う
CTX-M-207新規 β ―ラクタマーゼ産生大腸菌の解
析
水野 友貴 1，中野 竜一 1，山田 友紀 2，中野 章代 1，
諏訪部 章 2,3，矢野 寿一 1

1奈良県立医科大学微生物感染症学講座
2岩手医科大学附属病院中央臨床検査部
3岩手医科大学医学部臨床検査医学講座
【目的】近年，基質特異性拡張型 β ―ラクタマーゼ（ESBL）
産生腸内細菌科細菌の蔓延が問題となっている。国内では
CTX-M-9グループ産生株が多く分離されるが，海外では
CTX-M-1グループ産生株が流行している。ESBL産生株
は通常カルバペネムに耐性を示さないが，ポーリン変異な
どを原因とする外膜透過性低下を伴うことによってカルバ
ペネムにも耐性を示すことがある。我々は本邦医療機関よ
りカルバペネムを含む広域の β ―ラクタム系薬に非感性を
示す CTX-M-1グループ産生大腸菌を分離したため，その
詳細な解析を行った。
【方法】異なる時期に同一患者の尿より分離された大腸
菌 NR2495，NR2740を対象とした。薬剤感受性（MIC）は
CLSIに従い寒天平板希釈法により決定した。カルバペネ
マーゼ産生性の評価は CIM法にて行った。耐性遺伝子の
型別とポーリン（OmpFと OmpC）の解析は PCRと DNA
シークエンシングにより行った。接合伝達実験は受容菌に
大腸菌 J53を用いた液体培養法により行い，不和合性の型
別は PCRにより行った。ポーリンの発現については定量
的 RT-PCRならびに SDS-PAGEにて確認した。ゲノム型
別はMLSTおよび PFGEにより行った。
【結果】薬剤感受性試験の結果，NR2495はカルバペネ
ムを含め β ―ラクタム系薬のMICが高かったが，NR2740
はカルバペネムのMICが低かった（表 1）。遺伝子解析の
結果，新規 CTX-M型 β ―ラクタマーゼである CTX-M-207
を保有していることが判明した。CTX-M-207は CTX-M-55
の 242番目のグリシンがセリンに変化する一アミノ酸置換
を起こしており，その周辺構造は CTX-M-15や CTX-M-55
と共通していることが判った。いずれの株も CIM法は陰
性であり，カルバペネマーゼ非産生であることが判った。
接合伝達実験を行ったところ NR2495および NR2740は
CTX-M-207を伝達した。不和合性の型別では，供与株は
いずれも IncI1I-γ，FIA，FIBプラスミドを保有し，伝達
株は IncI1I-γ のみを保有していた。伝達株はいずれもカル
バペネムのMICが低かったことから，NR2495，NR2740
についてポーリンの変異の有無を確認したところ，NR2495
は OmpCが 1bp欠失したナンセンス変異を起こし，
mRNAならびにタンパク質の発現が低下していることが
判った。更にゲノム型別を行ったところ，いずれの株も ST
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表 1.　大腸菌 NR2495，NR2740とその接合伝達株の遺伝的特徴ならびに薬剤感受性

菌株 耐性遺伝子 不和合性（Inc）
ポーリン MICs（μg/mL）

OmpF OmpC CTX CTX/CVA CMZ AZT MEPM

NR2495 CTX-M-207 I1I-γ，FIA，FIB WT 306delC ＞256 ＞256 128 ＞256 1

pNR2495/J53 CTX-M-207 I1I-γ WT WT ＞256 0.125 1 32 ≦0.063

NR2740 CTX-M-207 I1I-γ，FIA，FIB WT WT ＞256 2 32 ＞256 0.25

pNR2740/J53 CTX-M-207 I1I-γ WT WT ＞256 0.125 2 64 ≦0.063

J53 － － WT WT ≦0.063 ≦0.063 2 0.125 ≦0.063

1193に属しており PFGEではいずれも同一パターンを示
した。
【考察】我々は，新規 CTX-M型 β ―ラクタマーゼである
CTX-M-207を保有する大腸菌を初めて分離した。NR2495
は CTX-M-207産生かつポーリン欠損によりカルバペネム
を含む β ―ラクタム系薬に耐性を示したことが推測された。
同一患者からはポーリン変異のない CTX-M-207産生株
NR2740も分離されており，治療の過程においてポーリン
の変異が発生したことが示唆された。これらのゲノム型別
ST1193は中国や韓国などで CTX-M-1グループを産生す
る尿路感染症の原因菌として報告されており，今後その動
向に注意が必要と考えられた。

第 13回日本化学療法学会西日本支部 支部奨励賞
（臨床部門）

敗血症におけるバンコマイシンクリアランスに対
するヘモグロビン値の影響
中馬 真幸 1，槇島 誠 2，今井 徹 3，栃倉 尚広 3，
鈴木 慎一郎 3，桑名 司 4，澤田 奈実 4，岩渕 聡 3，
関本 真雄 3，中山 貴裕 3，阪上 貴子 3，菊池 憲和 5，
吉田 善一 3，木下 浩作 4

1徳島大学病院臨床試験管理センター
2日本大学医学部生体機能医学系生化学分野
3日本大学医学部附属板橋病院薬剤部
4日本大学医学部救急医学系救急集中治療医学分野
5日本大学病院薬剤部
【目的】敗血症は致死率の高い重篤な病態であり，適切
な抗菌薬選択と投与設計が必要である。バンコマイシン
（VCM）の投与設計には，VCMクリアランス（CLvcm）
の正確な推定が重要であるが，敗血症時に劇的に変動する
薬物動態のため，至適投与法は確立されていない。これま
でに我々は，敗血症の持続期間が長くなると CLvcmが低
下することを見出したが（Chuma M et. el. Clin Ther. 2016），
その変動に関連する特異的な因子は同定されていない。そ
こで我々は，敗血症時における経時的な CLvcm低下に関
連する因子として，臓器障害の進展と関連し，かつ重症病
態の持続に伴い低下するヘモグロビン（Hb）に着目し，敗
血症における CLvcmと Hbとの関係を検討した。
【方法】2005～2015年の間に，日本大学医学部附属板橋

病院救命救急センターにおいて VCMの薬物治療モニタリ
ング（TDM）を行った 281症例のうち，敗血症である 72
症例を対象とした。敗血症症例は，非敗血症 13例，敗血
症 59例に分類し，それぞれ CLvcmと Hbとの関係を解
析した。敗血症は，感染症が疑われ，Sequential Organ Fail-
ure Assessment（SOFA）スコア 2点以上の上昇と定義し
た。なお，18歳未満，血液浄化施行，VCM投与開始時に
急性腎障害の症例は除外した。
【結果】非敗血症の Hb 9未満群（r=0.79，P＜0.05），Hb
9以上群（r=0.89，P＜0.05）において，CLvcmとクレア
チニンクリアランス（CLcr）の間に，いずれも有意な相
関関係を認めた。また，敗血症の Hb 9以上群（r=0.71，P
＜0.001）においても両因子の間に相関関係を認めた一方
で，敗血症の Hb 9未満群においては相関関係を認めな
かった（r=0.37，P=0.22）。以上より Hb 9未満の敗血症症
例においては，現行の CLCrを指標とした投与設計は困難
であることが示唆された。そこで，CLvcmと Hbとの相
関関係を確認した結果，敗血症において有意な相関を認め
たが，非敗血症においては認めなかった（敗血症：r=0.63，
P＜0.001；非敗血症：r=0.49，P=0.15）。また，敗血症の
Hb 9以上群の CLvcm（5.17±2.13 L/h）は，Hb 9未満群
（3.53±1.77 L/h）よりも有意に高かった（P＜0.05）。重回
帰分析より，敗血症の CLvcmに影響する因子として，既
知の CLcr（r=0.461，P＜0.001）とともに Hb（r=0.486，P
＜0.001）が同定された。
【考察】敗血症における CLvcmの変動に関与する因子
として，CLCrとともに Hbが独立因子であることが明ら
かとなった。Hbは，現行の TDMに加えて Hb値を考慮
した投与設計が有用である可能性が示唆された。Hbは組
織への酸素運搬の役割を担っており，敗血症時に生じる
Hb低下は低酸素状態や酸化ストレスを誘導し，多臓器不
全を引き起こす。腎以外の臓器障害時においてもまた，
CLvcmが低下することが報告されており，敗血症時にお
ける多臓器の酸素化に伴う CLvcm変化を Hbは反映して
いるのだと考えられた。
【結論】敗血症患者の CLvcmは Hbにより影響を受け
る。今後，より大規模な検討により，Hbを考慮した VCM
の投与設計の有用性について検討する必要がある。
【謝辞】本研究は，第 13回日本化学療法学会西日本支部
奨励賞 臨床部門を受賞した。また，Relationship between
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hemoglobin levels and vancomycin clearance in patients
with sepsis. Eur J Clin Pharmacol. 75：929-937, 2019に掲
載された。本研究について多くのご指導，ご協力を頂いた
先生方，また本賞に選考頂いた先生方に深謝申し上げたい。

第 10回日本化学療法学会西日本支部 活性化委員会
特別賞 受賞講演

腸内細菌叢 dysbiosisがグラム陰性耐性菌腸管定
着に及ぼす影響
村田 美香 1，森永 芳智 1,2，武 優希 2，佐々木 大介 1，
賀来 敬仁 1,2，小佐井 康介 1,2，宇野 直輝 1,2，
長谷川 寛雄 1,2，栁原 克紀 1,2

1長崎大学病院検査部
2長崎大学大学院医歯薬学総合研究科病態解析・診断学分
野
【背景】
近年，腸内環境の細菌叢は，外部からの細菌の侵入に対
してある一定の抵抗性を有し，腸管病原菌（サルモネラや
Clostridium difficile）に対する定着抵抗性に，特にクロス
トリジウム目菌群が重要な役割を担っていることが報告さ
れている。一方で，腸管内に常在する腸内細菌科細菌の耐
性菌（ESBL産生菌や CRE）は腸管内の定着菌として観
察されることがしばしばあるが，病原菌と異なり，これら
耐性菌の定着しやすさと腸内細菌叢の関係については報告
が少なく，まだ十分に解明されていない。
この関係性を明らかにするため，腸内細菌叢の質的・量
的変化（Dysbiosis）が耐性菌の定着しやすさに与える影
響および，耐性菌定着に関連する細菌群の推定を目的に研
究を行った。
【方法】
C57BL/6Jマウス（週 4齢，雌）を，3週間近似環境で

飼育後，各種抗菌薬［コントロール（抗菌薬なし），アン
ピシリン，バンコマイシン，メトロニダゾール，ネオマイ
シン，4薬剤混合］を含む水で飼育し，異なる腸内細菌叢
のマウスを作成した。これらのマウスに ESBL産生大腸
菌（CTX-M15型，CTX＞32 μg/mL）を経口接種し，腸
管への定着状況を評価した。糞便中の好気性腸内細菌数は，
MacConkey培地と ESBL産生大腸菌の選択薬剤 CTX含
有MacConkey培地の発育コロニー数で評価した。
また，腸管への定着状況より，各マウスを定着抑制群と
定着促進群の 2群に分け，ESBL-Eco接種前の腸内細菌叢
の遺伝子解析（16S rRNAメタゲノム解析）を行った。さ
らに，細菌叢解析の結果をもとに，それぞれの群において
有意であった細菌群を線形判別分析法によって抽出し，耐
性菌定着に関連する細菌群を推定した。
【結果】
菌接種翌日の CTX含有培地上の発育菌数は，コント
ロール群（3.85±5.14×104 CFU/g）と比較してメトロニ

ダゾール投与群とネオマイシン投与群は同等であったのに
対し，アンピシリン投与群（7.80±3.50×106 CFU/g）と
バンコマイシン投与群（5.80±3.73×106 CFU/g）では優
位に増加しており，4薬剤投与群（6.30±2.91×106 CFU/g）
と同等であった。本結果より，コントロール，メトロニダ
ゾール，ネオマイシン投与群を定着抑制群，アンピシリン，
バンコマイシン，4薬剤投与群を定着促進群として 2群に
分類した。また，菌投与前の細菌叢解析の結果を用いてこ
れら 2群間の比較を行ったところ，定着抑制群ではバクテ
ロイデス目・クロストリジウム目・ミクロコッカス科が，
定着増加群ではラクトバシラス目・エンテロバクター科の
細菌群が有意であり，これらが ESBL-Ecoの腸管定着に関
連する細菌群として推定された。
【考察】
今回，耐性菌定着との関連が推定された細菌群は，耐性
菌と協力あるいは競争的関係にある，または抗菌薬投与に
よって変容した宿主の腸内環境の影響を反映しているとい
う 2つの可能性が考えられた。今後，耐性菌定着に関連す
る可能性がある細菌（群）の候補については，どのような
機序で定着に関連しているのか，耐性菌との間にある微生
物学的な相互作用を確認していくことが必要であると考え
られた。
【結語】
耐性菌の腸管への定着しやすさには，細菌叢の dysbiosis
だけではなく，その細菌群の構成とも関連がある可能性が
示唆された。

第 61回日本感染症学会中日本地方会 学術奨励賞
受賞講演（基礎部門）

フィリピンの環境水から分離されたカルバペネ
マーゼ産生腸内細菌科の分子遺伝学的解析
鈴木 由希 1，中野 竜一 1，中野 章代 1，田内 絢子 1，
堀内 沙央里 1，角田 尚紀 1，桝井 貴史 1，
中島 一敏 2，矢野 寿一 1

1奈良県立医科大学微生物感染症学講座
2大東文化大学スポーツ・健康科学部
【背景】薬剤耐性菌の問題についても，ヒト・動物・環
境を包括的に捉えた取り組みである「ワンヘルス・アプ
ローチ」が必要とされている。近年，これら耐性菌は河川
水や下水などといった環境からも分離されており，ヒトへ
の関連が疑われている。私たちは，フィリピンの環境調査
により分離されたカルバペネマーゼ産生腸内細菌科（CPE）
について，その分子遺伝学的特徴を明らかにし，ヒト由来
CPEとの関連性を推察することを目的とした。
【方法】2016年 8月～2018年 8月の期間に，フィリピン
の病院排水（7病院より 40検体），河川水（10カ所より 43
検体）より計 83検体を採取した。採取した検体をmSuper
CARBA™にて培養し，発育したコロニーの形態と薬剤感
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表 1.　フィリピンの環境から分離された CPEの菌種とカルバペネマーゼ遺伝子の保有状況

菌種 株数
カルバペネマーゼ（株数）

NDM KPC
OXA-48

-like
GES IMI

Enterobacter spp. 15 13 1 1

Klebsiella spp. 14 9 4 1

Escherichia coli 11 7 2 2

Citrobacter spp. 8 7 1

Serratia marcescens 1 1

Kluyvera ascorbata 1 1

Raoultella ornithinolytica 1 1

合計 51 39 7 2 2 1

受性パターンの異なる株を選択した。菌種の同定は，質量
分析（MALDI-TOF MS）もしくは 16S rRNA解析により
決定した。薬剤感受性は CLSIに準拠した寒天平板希釈法
により決定した。カルバペネマーゼ遺伝子の型別を PCR
と DNAシークエンシングで確認した。プラスミド型別は
不和合性型別により決定した。大腸菌と肺炎桿菌について
は，MLSTによりゲノム型別した。接合伝達能の有無に
ついて，大腸菌 J53を受容株とした液体培養法により評価
した。
【結果】採取した検体より腸内細菌科 124株を分離培養
した。このうち 51株が CPEであり，病院排水と河川水の
両方から検出された。菌種の内訳は，Enterobacter属 15株，
Klebsiella属 14株，大腸菌 11株，Citrobacter属 8株，他 3
菌種 3株であった。薬剤感受性は CMZ 2～＞256 μg/mL，
IPM 0.5～64 μg/mLであった。遺伝子解析の結果，NDM
型が 39株，KPC型 7株，OXA-48型 2株，GES型など 3
株が検出された（表 1）。大腸菌と肺炎桿菌についてMLST
を実施したところ，多様なゲノム型に分類された。中でも
大腸菌 11株のうち 6株は，ヒトや動物などから広く検出
されている clonal complex 10（ST44，448，167など）に
属した。肺炎桿菌は，ST11や 147などヒトで流行してい
るゲノム型も検出された。プラスミドについては IncA/C
が 19株と最も多く検出され，CPE 51株中 24株が大腸菌
J53に接合伝達可能であった。
【結論】フィリピンの環境における CPEの存在が明らか
となった。ヒトから検出報告のある耐性菌の耐性遺伝子，
ゲノム型と同様のものが検出され，ヒト由来耐性菌の環境
への流出や，環境中での広がり，環境からヒトへの伝播の
可能性が推察された。

第 61回日本感染症学会中日本地方会 学術奨励賞
受賞講演（臨床部門）

1．大阪市立大学医学部附属病院における
Stenotrophomonas maltophilia 菌血症の後方
視的検討～出血性肺炎との関連～

井本 和紀 1,2,4，山田 康一 1,4，山入 和志 1,4，
柴多 渉 1,4，並川 浩己 3，吉井 直子 1,2,4，金子 幸弘 5，
掛屋 弘 1,4

1大阪市立大学大学院医学研究科臨床感染制御学
2大阪市立大学大学院医学研究科呼吸器内科学
3大阪市立大学大学院医学研究科総合医学教育学/総合診療
センター
4大阪市立大学医学部附属病院感染制御部
5大阪市立大学大学院医学研究科細菌学
【背景】Stenotrophomonas maltophilia（SM）は環境中に
常在するブドウ糖非発酵菌グラム陰性桿菌で病原性は低い
とされる。しかし，時として院内感染の原因となり，免疫
不全患者において重篤な感染症を起こす。血液悪性腫瘍患
者における SM感染では出血性肺炎を合併することがあり，
その致死率は 100％と報告されており，化学療法後や造血
幹細胞移植後に発症するとされるが，発症の報告自体が少
なく，リスク因子の評価は十分ではない。
【方法】2008年 1月から 2017年 12月までの 10年間に
大阪市立大学医学部附属病院に入院した患者で，血液培養
から SMが検出された 35例を対象とした。過去に SM菌
血症のリスク因子と報告されている項目やそれに関連した
項目について，フィッシャーの正確確率検定で単変量解析
を行い，抽出された因子をロジスティック回帰分析で多変
量解析を行って出血性肺炎のリスクを検討した。
【結果】出血性肺炎は 4例で全例が血液悪性腫瘍を基礎
とし，死亡していた。また，菌血症全体でも致死率は 40％
（14/35例）と高値であった。リスク因子の単変量解析で
は血液悪性腫瘍・カテーテル血の血液培養からの培養・下
痢や下血などの合併・過去 30日以内のキノロン系抗菌薬
の前投与の 4項目が出血性肺炎群で有意に多く，これらを
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Table.　Result of multivariable analysis for risk factor of SM hemorrhagic pneumonia

Predictive factor OR (95%CI) p-value

Quinolones 12.5 (1.10-142) 0.04

Blood culture from central venous catheter was positive ND ND

Hematologic malignancy ND ND

Diarrhea ND ND

OR: Odds ratio, CI: Confidence, ND: Not detected

共変数として多変量解析を行ったところキノロン系抗菌薬
の前投与歴が SM出血性肺炎のリスク因子として抽出され
た（Table）。
【考察】症例数は少ないが，これまでの報告と同様に大
阪市立大学医学部での検討でも，出血性肺炎はすべて血液
悪性腫瘍患者であり，致死率は 100％であった。また，SM
菌血症のリスク因子として広域抗菌薬が報告されているが，
当院の研究では出血性肺炎のリスクとしてキノロン系抗菌
薬の投与歴がリスク因子として抽出された。これは血液内
科患者での免疫状態が関連していることが考慮された。
【結語】SM菌血症による出血性肺炎の発症リスク因子
としてキノロン系抗菌薬の投与歴が示唆された。

2．気管支肺胞洗浄液中の定量的ニューモシスチ
ス PCRを用いたニューモシスチス肺炎の診断
法の評価

笠松 悠 1,3，白野 倫徳 1，小西 啓司 1，麻岡 大裕 1，
後藤 哲志 1，藤川 康則 2

1大阪市立総合医療センター感染症内科
2大阪市立総合医療センター臨床検査科
3京都府立医科大学附属病院感染症科
【背景・目的】
ニューモシスチス肺炎（PCP）の病理学的診断法にはグ
ロコット染色や免疫染色があり，補助診断としては真菌の
細胞壁の成分である血清 β ―Dグルカンが広く用いられて
いる。近年，気管支肺胞洗浄液（BALF）中の定量的ニュー
モシスチス PCRが診断や colonizationとの鑑別に有用と
報告されているが，定量的 PCRと 2つの染色方法やバイ
オマーカーの関連についての報告は少ない。今回，我々は
2つの染色方法と血清 β ―Dグルカンについて BALF中の
定量的 PCRによる菌量の定量的評価を行った。
【方法と対象】
大阪市立総合医療センターで 2015年 1月～2016年 12
月の期間に，経気管支肺生検の検体をグロコット染色ある
いは免疫染色で確定診断した PCP患者を対象に，BALF
中のニューモシスチスの Real-time PCRを行って菌量を
定量的に評価した。また補助診断として用いられる血清 β ―
Dグルカン（Wako法）と定量的 PCRの相関性について
も検討した。BALFが十分に回収できなかった患者
（＜40％）と担当医が PCPの治療を行わず最終的に coloni-
zationと判定された患者は検討から除外した。

【結果】
期間中に確定診断され条件に該当した PCPは 18例で，
HIV/non-HIV：15/3，男/女：17/1，定量的ニューモシス
チス PCRの中央値 195,000（範囲：40～2,700,000 copies/
mL，血清 β ―Dグルカンの中央値 129.1（範囲：＜6.0～
528.3）pg/mLであった。免疫染色のみで確定診断された
症例は 4例，グロコット染色で確定診断された症例は 14
例であった。グロコット染色で確定診断された症例は全例
が免疫染色でも診断できた。免疫染色とグロコット染色の
感度はそれぞれ 100％と 77.8％であった。免疫染色のみ
で診断できた 4例の BALF中の定量的 PCR値は 40，87，
200，6,900 copies/mLであり，グロコット染色でも免疫染
色でも診断できた 14例（42～2,700,000 copies/mL）と比
較したところ有意に低値であった（p=0.003，Mann-
Whitney u検定）。血清 β ―Dグルカン値と定量的 PCR値
の間には相関性は認められなかった（γ＝－0.25）。
【結論】
免疫染色はグロコット染色で診断不可能な菌量の少ない
PCPを診断できる可能性が示された。また，血清 β ―Dグ
ルカン値は PCPの菌量を反映していない可能性も示され
た。

第 319回 ICD講習会 苦慮する感染対策の実際

1．2つのアウトブレイク体験を通して得たもの
木下 輝美
藤田医科大学病院看護部
感染症のアウトブレイクとは，対象となる医療機関や地
域において，通常発生しているレベル以上に感染症が増加
することである。アウトブレイクは，①関連性のある院内
感染事例の複数発生，②同一感染症が通常頻度より統計学
的に有意に高い頻度で発生，③同一臨床検体から同一微生
物の分離率が通常より統計学的に有意に高く発生，④通常
では発生しない特殊な感染が院内で確認，という 4種類に
分類することができる。その判定は科学的に実施され，対
応は実践的で再発防止に役立つものでなければならない。
本日は当院で経験した多剤耐性アシネトバクター
（MDRA）と NICUにおけるMRSAの多発事例を通し，感
染対策のポイントを概説したい。
MDRAは乾燥した環境下でも長期間生存するグラム陰
性桿菌であることより，①感染対策の教育および実施状況
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の監査，②標準予防策，③抗菌薬適正使用，④環境整備，
⑤感染防止対策の徹底（人工呼吸器管理，吸引，汚物処理），
⑥保菌歴のある患者・施設からの転院患者・海外からの転
院患者のスクリーニング，が平時において実施されるべき
感染対策として重要である。本邦においてMDRAは，い
まだ日常的に検出されるような耐性菌ではないことから，
ハイリスク患者に対するスクリーニングによる持ち込みの
監視と，標準予防策の遵守，環境整備が特に有用な対策で
ある。
MRSAはどの施設でも日常的に検出されている多剤耐

性菌の代表的存在である。保菌者であっても，感染者であっ
ても，患者環境のMRSA汚染には著しい差がないことが
報告されており，いずれの場合でも，特に急性期の医療施
設では，接触感染予防策の実施が推奨される。しかしなが
ら個室数の限界など，全てのケースで接触感染予防策に理
想的な環境が提供できるわけではない。さらに NICUは
特殊な環境下での医療提供に加え，新生児の敗血症は短期
的な罹患・死亡率の上昇や，発達にも影響を及ぼすとされ
ており，環境管理に加え手指衛生が重要となる。
MRSAやMDRAが検出された場合には，感染のみなら

ず保菌も重要な意義を持ち，感染経路の特定と感染拡大防
止に努める必要がある。アウトブレイクが疑われる場合，
該当する患者や医療従事者のスクリーニング，病室環境や
医療機器の細菌学的調査による感染経路の特定が重要であ
り，初動体制として，病院全般の標準予防策，特に手指衛
生の強化が求められる。また再発防止策として，スクリー
ニングや標準予防策の継続に努めていくことも必要である。

2．医師が苦手な洗浄・消毒・滅菌の実際
島崎 豊
NPO法人日本・アジア口腔保健支援機構
近年は，医療の高度化や患者の QOL向上を目的として，

手術医療において鏡視下手術やインプラント手術などが増
加し，使用する手術器械なども多様化している。このよう
な使用済み器材の洗浄・消毒・滅菌については，医療法や
各種のガイドライン，日本医療評価機構の病院機能評価（以
下，病院機能評価）などからその質を保証することが要求
されている。
医療施設における感染管理は，各種の専門家が育成され
るようになり診療報酬では「感染対策加算」が設けられ，
手指衛生の遵守やサーベイランスの強化，耐性菌とアウト
ブレイク対策，抗菌剤の適正使用，ICTによるチーム医
療や地域のネットワーク構築とコンサルテーションなど
様々な対策が実践されるようになった。一方，感染管理の
要でもある洗浄・滅菌部門では，コスト削減や人材不足，
人材の有効活用などの理由から業務の委託化が進み，更に
はその業務を委託業者へ丸投げする施設も増えていること
から洗浄・消毒・滅菌に精通した医療従事者が減少してい
る。

今回は，器材処理の考え方で重要なスポルディングの分
類について，医療法や病院機能評価などから要求されてい
る一次処理廃止の具体策として，病棟・外来などの現場に
おける対策と中央材料室へ返却する器材の処理方法につい
て解説する。
また，中央材料室で行われている洗浄・滅菌として，浸
漬洗浄やブラッシング洗浄，超音波洗浄装置やウォッ
シャーディスインフェクター（WD）などの洗浄装置の特
徴と注意すべき項目について，近年要求されている直接判
定法や洗浄インジケータを用いた各種洗浄評価法について，
蒸気滅菌器やプラズマ滅菌器をはじめとする各種滅菌器の
特徴や注意すべき項目について，各種インジケータなどを
用いた滅菌確認の方法とリコール対策などについて解説す
る。
医師として苦手な分野である洗浄・消毒・滅菌について，
ICTラウンドなどを通じて施設内で適切に実践されてい
るのか，また，人員配置は適切なのか，滅菌の質保証が講
じられているのかチェックするとともに必要時は医師とし
て改善策を講じるように介入することが必要である。

3．迫りくる輸入感染症にどのように対峙する？
田島 靖久
浜松医療センター感染症内科
外界からの移住者は，古来より感染症拡大の主要な原因
であった。例えばメキシコへの天然痘，1918年のインフ
ルエンザ流行，AIDSの流行，ハッジに伴う髄膜炎菌流行，
SARS流行等である。
さて，法務省からの報告によると平成 30年末の在留外
国人数は，273万 1,093人と過去最高であった。また出国
日本人数も 18,954,031人と，1990年代と比較し増加して
いる。そのことに伴い我々医療従事者の中には，輸入感染
症に遭遇する機会が増えるのではないかと思考を拡げ，漠
然とした不安を感じている方もいるかと思う。
ヒトの歴史を振り返ってみれば，『人は得体のしれない
ものには怯える』ということがよくわかる。そしてそのよ
うな時には神頼みということになる。奈良時代に，天然痘
の流行後に東大寺の建立がされたこともいい一例かもしれ
ない。医学が発展した近年では，どうであったであろうか？
2009年のパンデミックインフルエンザを振り返ってみて
も，『ものを怖がらなすぎたり，怖がりすぎるのはやさし
いが，正当に怖がることはなかなか難しい』ことが実感さ
れる。そこで輸入感染症という幻影に妄想を膨らませるこ
となく，輸入感染症の実態を直視し，その実態に対してど
のように対峙していけばいいのかを，1）現在，日本国内
で問題となっている輸入感染症とは？ 2）今後，問題と
なるかもしれない輸入感染症とは？ 3）それらの感染症
で院内感染対策に変更，追加対策は必要か？ 4）今準備
するべきことは？ という観点から市中病院で感染対策に
関与している者として述べさせて頂きたい。
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4．徹底しにくい高齢者施設での感染対策
中村 敦
名古屋市立大学大学院医学研究科臨床感染制御学
高齢者施設は急性期の「治療」から「療養」に目的が移
行した患者を受け入れる施設であるが，入所者は「急性期」
の後の「安定期」で必ずしも完全に改善した状態，回復が
期待できる状態であるとは限らない。気管切開や経管栄養，
中心静脈栄養，人工肛門，尿道カテーテル留置など療養の
ための医療処置が施されている場合も少なくない。また耐
性菌を保菌していたり，ADLが自立していない，肺炎な
どの再燃を繰り返すケースも多い。患者自身の意思確認の
可否や，家族の協力体制，経済事情なども多様である。
一方，施設側をみると，職員の配置は一般病棟より基準
が低く，実施可能な医療行為や検査，処置にも制約がある。
このように入所者自身と入所者を取り巻く環境のさまざま
な要因が重なりあって，感染管理を適切に行なうことが難
しい環境であるといえる。
私自身は基幹病院から高齢者施設へ患者の療養をお願い
する立場の側の人間であるが，感染管理の地域連携会議や
感染対策講習会での質疑応答，あるいは行政の感染対策相
談窓口などを通して，長期滞在する耐性菌保菌者により施
設内伝搬リスクや，感染症の早期診断・治療の困難さ，感
染対策にかける費用や人材の不足など高齢者施設で感染管
理に奔走している医療者の苦悩を知らされることが少なく
ない。
本講習ではなかなか解決しづらいこれらの課題について
情報を共有し，ICDとしてどのような取り組みが可能で
あるか，一緒に模索してみたい。

ランチョンセミナー

1．高齢者肺炎に対する抗菌化学療法
矢寺 和博
産業医科大学医学部呼吸器内科学
肺炎は高齢になるほど死亡率が増加し，肺炎死亡者数の
うち 95％以上が 65歳以上である。本邦では人口の高齢化
に伴って肺炎や誤嚥性肺炎による死亡は増加し，今後さら
に増加すると予想される。肺炎診療の標準化は重要な課題
であり，これまで市中肺炎（CAP），院内肺炎（HAP），
医療・介護関連肺炎（NHCAP）の 3つの肺炎ガイドライ
ンを統合して 2017年に日本呼吸器学会から成人肺炎診療
ガイドライン 2017が発表され，これまでの 3つのガイド
ラインを単純・明確化し，非専門医にも使い易いような配
慮がなされている。また，高齢化が進む本邦で直面する倫
理的側面についても，繰り返す誤嚥性肺炎や終末期の肺炎
では個人の意思や QOLを尊重した治療を行う内容が治療
アルゴリズムに盛り込まれた。治療方針を検討する際に重
要なポイントとして，（1）疾患終末期や老衰状態ではない
か，誤嚥性肺炎を繰り返していないか，（2）耐性菌リスク

を有していないか，（3）重症度が高いか，敗血症ではない
か，予後不良ではないか，の 3点を提示し，CAPと HAP
+NHCAPの 2つのグループに大別して診療の流れを提示
している。肺炎診療では原因菌の把握や推測が最も重要で
あり，喀痰などのグラム染色や細菌培養，尿中抗原検索な
どが推奨されるが，半数程度が原因菌不明というデータも
ある。我々は，気管支肺胞洗浄液を用いた 16S rRNA遺
伝子による網羅的細菌叢解析により，嫌気性菌や口腔レン
サ球菌の原因菌としての重要性や，MRSAが培養されて
も約 2/3以上で原因菌ではない可能性，誤嚥性肺炎では口
腔レンサ球菌が多いこと，などの知見を得ている。CAP
や NHCAPではキノロン系薬が多く使われている現状が
あるが，本講演では，肺炎の最新の知見を紹介しつつ，特
に高齢者肺炎の診断や治療における問題点や，キノロン系
薬の有用性についてお話させて頂く予定である。

2．2019/20インフルエンザ診療：Actions and
Reactions to Avoid

青木 洋介
佐賀大学医学部国際医療学講座臨床感染症学分野
“Statistics is silent, anecdote is salient”
「大多数は沈黙し，逸話―あるいは例外―は熱く語る」と
意訳することができます。
薬剤の副作用は報道・報告されますが，副作用なく治癒
した大多数の患者さんには光はあたりません。臨床医は個
人の経験を基に全体について generalizeしてしまうと，si-
lent statistics（majority）に気付かないまま，誤った医療
判断を下す可能性が高まります。予想外の結果を見た時ほ
ど，例外的事象ではないか，と考えることが求められます。
もう一つ，“In theory, there’s no difference between theory

and practice；In practice, there is”との名言があります。
常に theoryに従う“物理学”のようなハードサイエン
スもあれば，theoryから逸れた顛末をみる“医療”のよ
うなサイエンスもある，と私は解釈しています。
2018年に発売された新しいインフルエンザ治療薬であ
るバロキサビルは，極めて強力な抗ウイルス活性のためか，
治療後に薬効標的であるアミノに変異を有するウイルスが
一定の頻度で検出されています。これは利便性の高い薬剤
であるからこそ懸念されることですが，この知見に直結す
る臨床的アウトカムが認められている訳ではありません
（theoryと practiceの解離）。また，逸話的に報告される
「治療後の発熱」についても，それが変異ウイルスによる
症状の再燃であるかは，全く未知のことです。
優れた薬剤を適正に使用するには，臨床家は anecdote
に先導された reactionや，患者さんの意向や期待を視野
に入れない actionを起こさず，一方では，油断せず疫学
情報を注意深くフォローする，バランスのとれた慎重さが
必要であると考えます。
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3．Antimicrobial stewardshipに活かす迅速診断
法とは～呼吸器感染症を含めて～

山本 善裕
富山大学附属病院感染症科
Antimicrobial stewardshipの概念の元に新しく生まれ

たわが国の抗菌薬適正使用支援チーム（Antimicrobial
Stewardship Team：AST）は，広域抗菌薬の届出および
許可例，血液培養陽性例，耐性菌検出例，抗菌薬長期処方
例などに対して，抗菌薬の選択が正しいか，変更・中止が
必要ないかなどを継続して支援している場合が多い。その
判断材料の一つとなるのが臨床検査である。抗菌薬開始時，
変更時，終了時のいずれにおいても検査結果およびその解
釈はきわめて重要である。
感染症領域における臨床検査は，塗抹・培養による微生
物学的検査を絶対的な基本としながら，補助的診断法とし
てのバイオマーカー（CRP，プロカルシトニン，プレセプ
シンなど）や POCT（point of care testing）と呼ばれて
いる迅速検査法が重要視されている。POCTの一つであ
るレジオネラ尿中抗原検査は，これまで血清型 1のみしか
検出できない欠点があった。しかし最近，血清型 1以外で
も検出可能なキットが開発された。レジオネラ肺炎は迅速
な診断と適切な治療がなされなければ，予後不良となる重
篤な疾患であるため，有用な検査法であり，今後臨床の現
場においても広く使用されていくと考えられる。
また，新しい診断法としての質量分析装置（MALDI-TOF

MS）の普及は従来法と比較して菌同定までの時間を大幅
に短縮させることが可能となった。遺伝子検査は，培養に
時間がかかる，あるいは培養自体困難である病原体の検出
や耐性遺伝子の検出など多くの場面で頻用されている。さ
らに全自動核酸増幅システムや網羅的細菌叢解析法など
様々な遺伝子検査が研究・開発されている。
本講演では新しいレジオネラ尿中抗原検査を含めて，an-
timicrobial stewardshipに貢献できる迅速検査法について
概説していく予定である。

4．臨床経験から考える HIV診療のこれから～2
剤併用療法（DTG+3TC）がもたらす患者さ
んのメリット～

安達 英輔
東京大学医科学研究所附属病院感染免疫内科
1987年に最初の抗 HIV薬が米国 FDAで承認されて以
降，種々の核酸系逆転写酵素阻害薬（NRTI）が開発され
た。その後，2種の NRTIをバックボーンドラッグとし，
非核酸系逆転写酵素阻害薬（NNRTI）もしくはプロテアー
ゼ阻害薬（PI）のキードラッグを含めた 3種以上の薬剤の
組み合わせが確立され，1990年代後半から現在に至るま
で 3剤併用療法が HIV感染症治療の中心的役割を担って
きた。
その後，抗 HIV薬の進化とともに，より長く HIVとと

もに生きるために，より患者さんの負担が少ない HIV治
療レジメンの開発が必要になってきた。1990年代後半以
降は，より安全で有効なキードラッグが開発されてきたが，
インテグラーゼ阻害薬（INSTI）は簡便に投与ができるこ
とから以前の NNRTIや PIより安全であるというデータ
が蓄積され，現在では日，米，欧の HIV治療ガイドライ
ンのいずれもが INSTIを含む 3剤併用療法を推奨してお
り，この中でドルテグラビルは中心的な役割を担ってきた。
ドルテグラビルの登場は，併用薬として 2つの NRTI
にこだわらないレジメンを開発する試みを可能とした。こ
のセミナーではこれらのドルテグラビルを用いた抗 HIV
療法の最新の知見を紹介する。ドルテグラビルは抗 HIV
療法の歴史の中では成功を見いだせなかった 2剤併用療法
についてもその可能性を改めて検証してきた。昨年 11月，
ドルテグラビルとラミブジンによる 2剤併用療法と従来の
3剤併用療法を比較した GEMINI試験の 48週時のデータ
が Lancet誌に発表され，抗 HIV療法の中心的役割を担っ
ている 3剤併用療法と同等の効果が示された。以降，本邦
においてもドルテグラビルとラミブジンによる 2剤併用療
法の経験が蓄積しており，本セミナーでは自身の臨床経験
とともに抗 HIV療法における 2剤併用療法の可能性と現
在の位置づけについて論じたい。本セミナーが本学会に参
加している皆様の日々の診療の一助となれば幸甚である。

5．グラム陰性菌感染症の現状と新しい治療選択
肢

宮崎 泰可
長崎大学大学院医歯薬学総合研究科臨床感染症学
現在，様々な耐性グラム陰性菌感染症が問題となってい
るが，なかでも基質拡張型 β ―ラクタマーゼ（Extended
Spectrum β -Lactamase：ESBL）産生菌は市中/院内を問
わず広く蔓延し，増加傾向を示している。特に，腹腔内感
染症や尿路感染症で分離頻度の多い大腸菌や肺炎桿菌など
では臨床上も問題となりやすい。また，緑膿菌も，以前に
比べれば各種薬剤の感受性は回復しつつあるものの，10～
20％のカルバペネム耐性が報告されている。現行のセフェ
ム系薬やキノロン系薬ではこれらの細菌を全てカバーする
ことは困難であり，特に中等症から重症の感染症に対して
は，β ―ラクタマーゼ配合のペニシリン系薬やカルバペネ
ム系薬が汎用されている。タゾバクタム/セフトロザンは，
抗緑膿菌活性を向上させたセフェム系薬「セフトロザン」
に，ESBLにも有効な β ―ラクタマーゼ阻害剤「タゾバク
タム」を配合した新規セフェム系抗菌薬である。セフェピ
ム，セフォゾプラン以来，本邦においては 24年ぶりの注
射用セファロスポリン系薬である。本剤は各種 ESBL産
生菌ならびに緑膿菌に対しても優れた抗菌活性が確認され
ており，これらの菌種による腹腔内感染症や尿路感染症に
対して高い有効性が期待される。本セミナーでは，グラム
陰性菌感染症の現状とタゾバクタム/セフトロザンの特徴
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を紹介し，その位置付けを含め新たな治療選択肢としての
可能性を考察したい。

6．感染制御における環境消毒の重要性
岩井 一也 1，佐藤 景二 2

1静岡市立静岡病院感染管理室
2静岡市立静岡病院医療支援部
静岡市立静岡病院は昨年多剤耐性アシネトバクター

（MDRA）のアウトブレイクをみた。
台湾から転院してきた重症患者を発端として，集中治療
室で短期間に複数名からMDRAが検出される事態になっ
た。感染の拡大を防止するべく，ただちに患者を個室隔離
し，新規の入室を中止し，手指衛生の徹底，環境清掃，消
毒を行ったが数カ月にわたり断続的に新たなMDRAを検
出した。患者に使用した医療器具，環境の培養など原因の
究明に努め，環境培養を実施したが，原因を特定する決定
的な証拠は得られなかった。
近年環境清浄化に関する新しい知見が集積されつつある。
接触予防策の徹底や手指衛生の厳格化をもってしても
MDRA等の伝播を完全に抑制することは困難であり，環
境消毒の方法として“touchless disinfection”と呼ばれる
蒸気化過酸化水素，および紫外線照射が注目されている。
この二つの消毒方法にはそれぞれ特徴があり，導入にあ
たってはそれらの長所，短所を勘案する必要がある。蒸気
化過酸化水素による消毒は，蒸気によるものであるから空
間をくまなく消毒することが可能である反面，室内を完全
に密閉する必要があり，一連の消毒に 2，3日を要する。一
方紫外線照射は，5～15分程度で工程が終了するが，紫外
線の当らない影となる部分は消毒できない。
当院では集中治療室を閉鎖していたので，まず蒸気化過
酸化水素による消毒を実施した。消毒を行った後，集中治
療室は入室制限を解除し，通常の運用を行っており，8カ
月を経過して新たなMDRAの発生はない。しかし，MDRA
を保菌した患者が継続して入院していること，今後も薬剤
耐性菌のアウトブレイクを防止する観点から紫外線照射装
置を新規に導入することとした。紫外線照射装置 LIGHT
STRIKEを導入後の，当院での運用法，実際の使用法，使
用状況等を紹介したい。

7．感染症バイオマーカー プロカルシトニン
（PCT）―敗血症・肺炎・そして肺結核―

渡辺 雅人 1，大澤 武司 2

1杏林大学医学部呼吸器内科
2複十字病院呼吸器内科
プロカルシトニン（PCT）は信頼性の高い感染症のバ
イオマーカーである。本邦では，PCTは敗血症の診断マー
カーとして保険適応を得ている。米国では，2017年に敗
血症および肺炎のバイオマーカーとして FDAの認可を得
た。近年は，質の高いメタアナリシスにより，PCTガイ

ド下抗菌薬治療の有効性・安全性を示すエビデンスレベル
の高い研究が多く報告されている。こうした背景のもと，
本邦においても，敗血症以外の感染症におけるバイオマー
カー PCTの重要性が高まると考えられる。PCTはカルシ
トニンの前駆物質である。定常状態では甲状腺と肺が分泌
し，感染症の患者では全身臓器が分泌して，血液中で高値
になる。海外では，敗血症および下気道感染症を中心に
PCTガイド下抗菌薬治療が試みられている。我々は，市
中肺炎患者で経時的（治療開始前，治療開始 3，7，14日
後）に PCTを測定した経験がある。PCTは肺炎患者の重
症度と相関し，敗血症合併例の診断に役立ち，PCTの経
時測定は死亡リスクが高い患者の早期発見に有用であった。
次に，我々は 252例の肺結核の患者で，PCTを経時測定
（治療前，治療開始 7，14，28日後）した。全てのタイム
ポイントで，死亡例の PCTは生存例よりも高かった。PCT
は画像所見（病巣の広がり・空洞の有無）とは独立してお
り，喀痰の抗酸菌塗抹と弱く関連した。また，最適なカッ
トオフ値を定めることで，死亡のハイリスク患者を診断で
きた。さらに，PCTと他の臨床マーカーを組み合わせる
ことで，肺結核患者の予後を予測するモデルを構築した。
これにより，シンプルな計算で，正確に肺結核患者の死亡
リスクを評価することができた。本セミナーでは，本邦お
よび諸外国での感染症バイオマーカー PCTの報告を整理
し，我々の経験を踏まえて，本邦の感染症診療における
PCTの活用法を考察する。

8．世界的脅威としての抗菌薬耐性（AMR）問題
舘田 一博
東邦大学医学部微生物・感染症学講座
近年の耐性菌問題の特徴として，（1）市中感染型耐性菌
の出現，（2）動物・食品などを介した耐性菌の広がり，（3）
新しい感染症治療薬の枯渇，が重要です。30年前には考
えられなかった，元気な子供が市中感染型MRSAによる
感染症を発症するという事例が散見されるようになりまし
た。また，基質特異性拡張型 β ―ラクタマーゼ産生の大腸
菌が健康な女性の膀胱炎の原因菌として分離される時代に
なっています。このような現象の背景として，耐性菌が市
中で生まれ，家畜・ペット・食品を介して伝播するという
事実が報告されています。耐性菌問題は病院内だけの問題
ではなく，市中・環境・社会，そして地球規模で考えなけ
ればいけないグローバルな問題であることが明らかになっ
ています。本発表では，抗菌薬耐性をめぐる世界的な問題
に関して概説させていただき，ご参加の先生方とディス
カッションできればと考えています。

9．IoT（Internet of Things）活用による手指衛
生向上への試み

重見 博子
福井大学医学部病態制御医学講座内科学（3）
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IoT（Internet of Things）とは，身の回りのものがネッ
トに繋がるという考えである。様々なモノにインターネッ
ト通信機能を持たせ，自動制御，遠隔操作を行なう。また，
AI（Artificial Intelligence）は，言語理解や推論問題解決
などをコンピューターに行なわせる技術であり，医療現場
でも応用化されている。
薬剤耐性菌の抑制には，抗菌薬の適正使用と，手指衛生
遵守が不可欠である。インフルエンザを含む新興感染症の
急速な拡大化阻止も手指衛生遵守が基本である。一方，医
療機関での電波利用の規制が緩和され，IoT技術の低価格
化も進み，新たな AI技術も開発された。
私たちは IoTを活用し，手指衛生遵守の可視化に取り

組んできた。本院 ICUの麻酔科・心臓外科・循環器内科
医師，看護師を対象に，ICUへの入退室時と患者エリア
への進入退出時の手指衛生について IoTを使用して観察
した。物の位置の測位のため，看護師個人手指消毒剤，配
置手指消毒剤，手指消毒剤ポンプ，流水石鹸ポンプに IoT
タグを装着した。職員と物の位置の測位データと消毒ポン
プの操作データを重ね，医療行動の識別と手指衛生の実施
状況を可視化した。操作データは，情報の特徴点から AI
により業務を推測した。
ICU入室時・患者エリア進入時の手指衛生遵守率の 3
カ月間平均値は，看護師でそれぞれ 94.5％と 21.3％，麻
酔科医師は 64.3％と 12.5％，心臓外科医師は 28.0％と
13.5％，循環器内科医師は 48.7％と 15.7％であった。
IoTによる継時的観察は，24時間連続的に測位できた。
動線データ，位置情報の解析により，WHOの提唱する 5
段階手指衛生を判断できる可能性も示唆された。間接・直
接観察法では困難であった感染リスクが定量化できた。こ
れらの手指衛生評価を定期的にフィードバックすることで，
遵守率を高く保持できる可能性がある。

10．分子疫学解析からみた肺炎球菌ワクチン導入
効果と今後の課題

生方 公子
慶應義塾大学医学部感染症学
小児への肺炎球菌結合型ワクチン（PCV7，PCV13）の

導入から既に 9年が経過した。導入に伴い，小児では IPD
（侵襲性肺炎球菌感染症）は確実に減少し，それらの疾患
から分離される肺炎球菌の莢膜型も著しく変貌している。
また，成人の IPDへの明らかな間接効果も認められてい
る。一方，2014年には 65歳以上の成人に対して多糖体ワ
クチン（PPSV23）が定期接種化され今日に至っている。
PCVsでは T細胞依存性の抗体が獲得されるが，後者は
T細胞非依存性の獲得抗体となる。肺炎球菌の本質は，自
己融解酵素産生菌で，漏出した DNAは他の肺炎球菌へ取
り込まれ遺伝子組み換えを生じやすい特徴を有する。この
事実は現在のワクチンが対象とする莢膜型が 97種と多い
こととも関連している。しかし，菌の表層全体を覆う病原

因子としての莢膜を対象としたワクチン以外には，具体的
には実用化されていない。臨床検体由来肺炎球菌の莢膜型
は常時 30～35種類であり，いずれのワクチンでもすべて
の莢膜型株をカバーするものではない。このため，ワクチ
ンの導入によってそれ以前に優位であった莢膜型株がワク
チンでカバーされない莢膜型株へと変化する現象が生じて
いるのも事実である。ワクチン導入前の 2010年度からワ
クチン導入後の 2016年度までの 7年間にわたって IPD由
来株の全国サーベイランスを行ってきたが，それらを小児
と成人とに分け，それぞれの i）莢膜型の変遷，ii）遺伝
子解析による耐性菌の推移，iii）bioassayによる薬剤感受
性，iv）MLST解析，v）IPDの変遷について，その経年
的特徴を述べる。これらの成績に基づき，さらになぜ多く
の莢膜型株をカバーする PCVが必要であるのか，さらに
は正確なワクチン効果をみるためには精度の高い全国規模
の継続的肺炎球菌サーベイランスが必須であることを示し
たい。

11．肺炎の重症化と実際の診療～インフルエンザ
と関連した対応～

関 雅文
東北医科薬科大学医学部感染症学
高齢者肺炎への対応は，超高齢社会を迎えたわが国にお
いて重要であり，特にインフルエンザによる 2次性肺炎の
重症化が広く知られてきたため，肺炎の代表的な原因菌：
肺炎球菌との相乗的重症化機序が解析されるようになって
いる。肺炎がインフルエンザとの組み合わせで重症化する
場合，インフルエンザ感染初期の炎症性サイトカインや自
然免疫の誘導がウイルスを排除する一方，プロテアーゼな
どの活性化から，個体側の血管透過性を過剰に亢進させて
肺水腫を惹起する他，好中球の過剰な活性亢進が細胞障害
性に働き，全体として多臓器不全が急激に進行し，その後
の肺炎球菌感染などを増長させる可能性が示唆されている。
治療に関しては，新規抗インフルエンザ薬も登場し，エビ
デンスの蓄積から治療戦略のさらなる変化が予想されてい
る。一方，抗菌薬の他，2009年のいわゆる新型インフル
エンザと呼ばれたパンデミック以降，肺炎球菌の 2次感染
による致死的な重症肺炎・肺障害患者に対する対応を含め
た，具体的な治療のコンセンサスが世界的に求められるよ
うになり，基礎的研究とともに，ステロイドや ECMO
（extra-corporeal membrane oxygenation）を利用した補
助療法の成績も含め，さまざまな臨床データの蓄積も進ん
でいる。今回は，インフルエンザ・肺炎球菌性肺炎の重症
化に関する病態・機序，治療を最近のエビデンスも含めて
改めて検証するとともに，近年のわが国での重症肺炎の診
療状況，そして特に，まだまだ進展の余地の大きい肺炎球
菌ワクチンやインフルエンザワクチンを中心とした予防戦
略の現状や期待などを，実際に重症インフルエンザや肺炎
球菌感染症の治療・制御に携わっている立場から総括して
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みたい。

12．泌尿器科領域での感染症診療の最前線
―JAID/JSC感染症治療ガイド 2019の改訂
部分の解説も加えて―

清田 浩
東京慈恵会医科大学葛飾医療センター泌尿器科
JAID/JSC感染症治療ガイド 2019が刊行される。本年
9月頃になるため，この抄録を書いている後になり，本セ
ミナーのときには既に刊行されているはずである。本セミ
ナーでは泌尿器科領域感染症である尿路・性器感染症と性
感染症について主な変更点とその背景となったエビデンス
について概説する。
このガイドの改訂となるエビデンスは三学会合同抗菌薬
感受性サーベイランスをはじめとする各種小規模サーベイ
ランスの結果が改訂点の根拠となっている。尿路感染症で
は，その原因菌として ESBL産生菌（とくに大腸菌）の
蔓延が問題となっており，この対策としては治療前の尿培
養・薬剤感受性検査の重要性が強調されている。Empiric
therapyとしての薬剤選択には大きな変更点はないが，
Empiric therapy無効時には治療前の尿培養・薬剤感受性
検査結果に基づく Definitive therapyが重要であり，薬剤
耐性菌が原因菌となっていることが判明したのちの薬剤選
択について解説する。性感染症では淋菌の薬剤耐性化が既
に欧米で問題になっており，わが国での蔓延が危惧されて
いるが，第一選択薬については，推奨用法・用量に関する
欧米と，わが国との違い，およびわが国での臨床成績など
から，ここでの変更はおこなわれていない。一方，男性の
尿道炎の原因菌として注目されているのがマイコプラズ
マ・ジェニタリウムであるが，従来有効であった薬剤の耐
性化が顕著となり，同定法の保険適用がないことも相まっ
て，対策が遅れている。この点についても詳しくご紹介す
る予定である。

13．HIV感染症治療における現状の課題と最新情
報アップデート

南 留美
九州医療センター免疫感染症内科
HIV感染症の治療は抗 HIV薬の多剤併用療法（Anti-
retroviral therapy：ART）により，HIV感染症患者の予
後は改善し，早期診断・早期治療を行うことで，非感染者
と同等の生命予後が期待できるようになっている。そのた
め，HIV感染症治療の長期化と HIV感染者の高齢化が進
んでおり，HIV感染症以外の生活習慣病や精神疾患，骨
疾患，腎疾患など，様々な合併症の管理が課題となってい
る。
一方で，近年の ARTは高い抗ウイルス効果を示し，国

内では，99％以上の HIV感染者でウイルス抑制が達成で
きているとの報告がある。さらに長期服用を可能とする抗

ウイルス効果，安全性，服薬簡便性を兼ね備えた新薬の開
発が進み，年々新薬が承認されている現状にある。
2019年 4月には，HIVインテグラーゼ阻害剤のビクテ
グラビルおよびエムトリシタビン，テノホビルアラフェナ
ミドフマル酸塩の 3成分を配合したシングルタブレットレ
ジメンであるビクタルビ配合錠が発売された。
本セミナーでは，HIV感染症治療における現状の課題
について最新情報とともに検討し，それらの課題に対して
新薬の果たす役割や新薬に対する期待について検討する。

14．周術期口腔機能管理の意義
太田 耕司 1，大毛 宏喜 2

1広島大学大学院医系科学研究科口腔健康科学講座公衆口
腔保健学研究室
2広島大学病院感染症科
食道手術など侵襲の高い術式においては周術期口腔機能
管理の有効性を証明することが可能な一方で，術後 1週間
以内に退院可能な術式で，その有効性を統計学的に証明す
るのは容易でない。しかし当院では有効性が期待できるの
であれば，積極的に多くの術式に行っていくという考えで
口腔機能管理を実施している。当院における口腔機能管理
の実際と課題について述べる。口腔内のコンディションは
症例によって異なるため，術前の限られた期間内に何を行
うかは定まっていない。どの手技が最も効果的に菌数を減
少させるのか，どの菌種を対象とするのかを明らかにする
必要がある。現在当院では独自のアセスメントシートを作
成し，口腔内の感染源のリスク評価や口腔内細菌数の変化
を測定することで，根拠ある口腔機能管理を行っている。
また周術期口腔機能管理で得られる術後の有効性は短期的
な効果であるのに対し，当院では長期的な視点での有効性
に期待している。すなわち周術期をチェックポイントとす
る考えである。手術をきっかけに全ての患者に口腔機能管
理を行う。そして退院後の最寄りの歯科医院にケアを引き
継ぐことで，長期的な視点で患者の疾病予防や生活の質向
上につなげる。そのためには口腔内環境の重要性に関する
患者教育が重要であるし，口腔ケアによって何が期待でき
るかを提示することが求められている。今回のランチョン
セミナーでは当院で行っている周術期口腔機能管理の実際，
それらの活動を通して得られた新知見，今後の課題や方向
性について述べたい。

イブニングセミナー

1．呼吸器感染症治療における PK/PD理論と病
巣への抗菌薬移行の重要性

古家 英寿
大阪治験病院
抗菌薬には様々な系統のものがあるが，近年の PK/PD
解析の進展によりその臨床効果は血漿中薬物濃度に基づく
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Time above MIC，AUC/MIC，Cmax/MICのいずれかで
精度よく予測できることが明らかになってきており，肺炎
などを対象にした PK/PD解析による臨床効果予測でも一
定の成果が得られてきた。
たしかに血漿中薬物濃度に基づく解析では，敗血症など
の全身性の血液感染症などの予測はよくあてはまると考え
られるが，血液以外の感染症である場合には，標的部位に
抗菌薬がどのくらい到達するかも考慮する必要があり，血
中 PK曲線による予測だけでは十分と言えないと考える。
特に呼吸器感染症の場合，抗菌薬の肺組織移行性が抗菌効
果の重要な予測因子であることには議論の余地はない。
本セミナーでは，抗菌薬の肺移行性試験方法，代表的な
抗菌薬の肺移行性を概説し，呼吸器感染症の主要病原菌に
対する抗菌力がよく知られている抗菌薬を例にあげて，肺
組織移行性と抗菌力からの効果の推定を例示する。そして
以上から，組織移行性と抗菌力による臨床効果予測による
AMR対策の可能性を提起したい。

2．発熱性好中球減少症時の深在性真菌症診療に
おける Pitfall

冲中 敬二 1,2

1国立がん研究センター東病院
2国立がん研究センター中央病院
“発熱性好中球減少症（FN）が遷延する場合に抗真菌薬
の追加を検討する（経験的治療）”というマネージメント
はよく知られる。しかし，正しい理解には多少注意が必要
である。まず“FNが遷延する”という点に関し，発熱が
持続していても，速やかに好中球数が回復した症例は原則
として含まれない。好中球が減少してから数日して発熱し，
さらに 4，5日好中球が減少したまま発熱が続くことを想
定すると，好中球減少が少なくとも 1週間以上持続するよ
うな患者を念頭に置いたマネージメントと理解できる。こ
のような状況は急性白血病や骨髄異形成症候群の寛解導入
療法や造血幹細胞移植治療の際に想定されるが，このよう
な症例ではフルコナゾール等の予防投与が推奨されており，
懸念されるのは侵襲性アスペルギルス症など糸状菌が中心
となる。つまり，R-CHOP療法のような好中球減少が短
期間しか見込まれず抗真菌薬予防もされていない症例はた
とえ血液腫瘍患者であっても通常は経験的治療の対象とし
て想定されない。2010年の米国感染症学会の FNガイド
ラインや最近の欧米の侵襲性アスペルギルス症ガイドライ
ンにも，経験的治療は上記のような高度の好中球減少患者
に対する治療戦略であることが明記されている。すでにボ
リコナゾールなど抗アスペルギルス作用を有する抗真菌薬
の予防薬が投与されている場合は特に接合菌への注意が必
要となるが，接合菌ではアスペルギルスガラクトマンナン
抗原はあてにならず，胸部・副鼻腔 CT検査だけでは早期
検出できないような皮膚病変で発症する場合もあり，より
慎重な経過観察が要求される。また，予防投与でカンジダ

がカバーされていた場合でも高度の消化管粘膜炎がある場
合など Breakthroughすることが知られている。遷延する
FNでも機械的に抗真菌薬を選択するのではなく，感染症
診療の原則に基づき，疑われる原因真菌を念頭においた選
択が重要となる。当日はこれらの流れにつき解説する。

3．肺真菌症診療における抗真菌薬の適正使用に
ついて考える

髙園 貴弘 1,2

1長崎大学大学院医歯薬学総合研究科臨床感染症学分野
2長崎大学病院呼吸器内科
2016年に薬剤耐性対策アクションプランが発表されて
以降，一般細菌感染症においては，薬剤耐性菌サーベイラ
ンスや，抗菌薬適正使用支援など様々な対策が施され，日
常診療に浸透しつつある。その一方で，呼吸器の真菌感染
症に関しては課題が多い。その理由としては，第一に，全
身状態不良な症例が多いため局所検体が得られにくく，そ
して培養感度も低いため確定診断が容易ではないこと，第
二に，薬剤感受性試験を実施可能な施設が限られる点にあ
る。特に肺アスペルギルス症においては，主な原因菌種で
ある Aspergillus fumigatusに関しては，アゾール耐性率が
ヨーロッパを中心に上昇傾向を示しており，我が国でも今
後増加のおそれがある。また，従来，A. fumigatusをはじ
めとした代表的なアスペルギルス属菌種と同定されてきた
菌の中に，実は薬剤感受性の傾向が異なる別の類似した菌
種（関連種）が含まれていたことが，遺伝子的検査の進歩
により明らかになってきた。また，ムーコル属菌種では，
アゾールに自然耐性を示すことから，アゾール系抗真菌薬
投与中にブレイクスルー感染として発症することがある。
これらのアゾール耐性菌においては，可能な限りの原因真
菌の同定を行い，薬剤感受性試験の結果に基づいて，リポ
ソーマルアムホテリシン Bを中心とした抗真菌薬を選択
し標的治療を行っていくことが望ましい。本セミナーでは，
現状で何ができるか，今後，何を行なっていくべきかにつ
いて考えたい。

4．インフルエンザ診療の現状と今後の展開―日
本臨床内科医会インフルエンザ研究 20年目を
迎えて―

河合 直樹
河合内科医院/日本臨床内科医会インフルエンザ研究班班
長
日本臨床内科医会では 2000～01年以降，迅速診断キッ
トや抗インフルエンザ薬（抗イ薬）の進歩と期を一にして，
毎年インターネットを用いたインフルエンザ調査研究を実
施し，2019～20年シーズンで 20年目を迎える。この間，
毎年の流行状況，ワクチンおよび抗イ薬の有効性などを検
証した。
流行に関しては 2009年の H1N1pdm09型ウイルスの登
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場を挟んで N1N1ソ連型のオセルタミビル耐性化と消滅が
あり，近年もめまぐるしく流行型・亜型が変化している。
ワクチン研究は前向き試験で当初から迅速診断キットを
使用した。2001～02年～18～19年シーズンの 18シーズン，
全年齢（Mantel-Haenszel検定）では 9/18シーズン（50％），
年代別では 15/18シーズン（83.3％）で有効性を把握した。
特に多くの国民が抗体を有しない 2009年の新型 H1N1
pdm出現時にはワクチンが極めて有効であった。
抗イ薬は，2001年に使用が始まったオセルタミビルで
2003～04，2004～05年の流行時に A型より B型の有効性
がやや低く（CID），2005～06年シーズンは A香港型の大
部分がアマンタジンに耐性化し同薬の有効性が著しく低下
したことを報告した（JIC）。
2008～09年，AH1N1ソ連型のオセルタミビル耐性化（H

275Y変異）では，感受性低下により特に小児で同薬の有
効性が低下した（CID，JI，厚労省研究班報告書等）。
2010年市販のペラミビル，ラニナミビルを加えたノイ
ラミニダーゼ（NA）阻害薬 4剤の有効性，耐性などの毎
年の比較調査では，NA阻害薬間での有効性の差は比較的
少ないものの，各薬剤投与後の解熱時間は亜型，年齢等に
よって若干差がみられた（第 14版インフルエンザ診療マ
ニュアル等）。新規機序のバロキサビルは解熱時間やウイ
ルス残存率等の有効性は高いが，一方で PAの I38位のウ
イルス変異が報告されている（バロキサビル添付文書）。
今回ラニナミビルのネブライザ製剤の登場により，従来
ほぼオセルタミビル DS一色であった幼小児の診療に変革
も予想される。今回これらの新しい状況も踏まえ，今後の
インフルエンザ診療の展開も考えたい。

日本化学療法学会西日本支部 活性化委員会 推薦演
題：基礎

1．アムホテリシン Bリポソーム製剤の早期投与
が患者の予後に与える影響の検討～医療情報
データベース研究～

田代 将人 1,2，髙園 貴弘 1,3，宮崎 泰可 1,3，
馬塲 健次 4，若村 友太郎 4，泉川 公一 1,2

1長崎大学大学院医歯薬学総合研究科臨床感染症学
2長崎大学病院感染制御教育センター
3長崎大学病院呼吸器内科
4大日本住友製薬株式会社メディカルアフェアーズ部
【目的】深在性真菌症の関与が否定できない超重症例に
対して，病原真菌を広域にカバーするアムホテリシン B
リポソーム製剤（L-AMB）をエンピリックに投与するこ
とがある。しかし，その投与開始タイミングに関する知見
は乏しい。そこで，我々は L-AMBの開始タイミングが患
者の予後に与える影響を検討した。
【方法】メディカルデータビジョン株式会社から提供さ
れた全国多施設の診療データベース（DPCデータ，医科

レセプトデータ，臨床検査値データ）を用いた。抗菌薬/
抗真菌薬の投与にカテコラミンが併用されている症例を敗
血症性ショックすなわち超重症例と定義し，カテコラミン
投与期間中に L-AMBが投与された症例を解析対象とした。
カテコラミンの投与開始日を起点とし，L-AMBを同日に
開始した群（同日開始群），7日以内に L-AMBを開始し
た群（7日以内開始群）および 8日以降に L-AMBを開始
した（8日以上開始群）3群に分け，退院時死亡およびカ
テコラミン離脱率をアウトカムとして解析した。
【結果】解析対象は 60症例であった。アスペルギルス症
が 15例（25％）を占めたが，ほとんどは深在性真菌症の
特定に至っておらず，エンピリック投与が多数を占めた。
同日開始群（25例），7日以内開始群（21例）および 8日
以上開始群（14例）の退院時死亡は各 11例（44％），16
例（78％），12例（86％）と投与が早くなるほど死亡率が
低下しており，カテコラミン離脱率は 18例（72％），9例
（43％），3例（21％）と早期に投与するほど高くなってい
た。
【結語】ショックを呈する超重症例に対するエンピリッ
クな L-AMBの投与は，より早期であるほど患者予後を改
善する可能性が示唆された。さらに症例の背景を含め統計
学的手法を加えて詳細な解析を進めていく予定である。
会員外研究協力者：小畑 陽子，西野 友哉（長崎大学病
院腎臓内科）

2．AST専従薬剤師による抗緑膿菌薬開始前の血
液培養実施推進を通じた抗菌薬適正使用支援
への介入効果

宇田 篤史 1,2，楠木 まり 2，北川 孝一 3，大澤 佳代 4，
重村 克巳 5，宮良 高維 2

1神戸大学医学部附属病院薬剤部
2神戸大学医学部附属病院感染制御部
3神戸大学大学院イノベーション研究科
4神戸常盤大学保健科学部医療検査学科
5神戸大学大学院医学研究科腎泌尿器科学分野
【目的】感染症治療では，その起因菌を同定し適切な抗
菌薬を選択することが重要であり，敗血症を想定して使用
される抗緑膿菌薬の開始前には，血液培養検査を実施する
ことが望ましい。当院では，AST専従薬剤師により抗緑
膿菌薬開始前の血液培養実施を推進した抗菌薬適正使用支
援活動を開始しており，本検討ではその効果を評価した。
【方法】調査期間は，AST専従薬剤師による介入開始前
後（介入前：2017年 5～12月，介入後：2018年 5～12月）
とした。介入対象は，抗緑膿菌薬使用患者とし，予防目的
や感染症内科併診症例は除外した。ASPを評価するプロ
セス指標は，血液培養提出率，血液培養陽性例の de-
escalation実施率，抗緑膿菌薬の投与日数（中央値），抗
緑膿菌薬使用日数（DOTs）とした。アウトカム指標は，
緑膿菌菌血症による 30日死亡，全抗菌薬剤費用，抗緑膿
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菌薬投与患者の C. difficile感染症発生率とした。連続変数
の比較はMann-Whitney U検定，カテゴリー変数の比較
は χ 2検定を用いた。統計的有意水準は 5％未満とした。
【結果】調査期間の対象症例数は，1,494例（介入前：814
例，介入後：680例）であった。介入前後の調査結果は以
下の通りであった（数字は介入前，介入後の順）。プロセ
ス指標：血液培養提出率（72.5％，81.4％，p＜0.001），de-
escalation実施率（30.9％，53.3％，p=0.008），投与日数（7.0
日，6.0日，p=0.007），DOTs（54.8，45.4，p=0.008），ア
ウトカム指標：30日死亡（25％，13.3％，p=0.411），全抗
菌薬剤費用（9,275万円，8,637万円），C. difficile感染症発
生率（HR：0.31，95％CI：0.10～0.93，p=0.028）。
【考察】抗緑膿菌薬開始前の血液培養実施推進により，培
養結果に基づいた適切な抗菌薬変更が行われた。AST専
従薬剤師による介入は，臨床アウトカムを悪化させること
なく，抗緑膿菌薬使用量の減少や全抗菌薬剤費用の削減，
C. difficile感染症発生率の低下につながる可能性が示唆さ
れた。

3．初回トラフ値 10 μg/mL以上を達成するため
のバンコマイシンの新たな投与設計の検討

植田 貴史 1，竹末 芳生 1，中嶋 一彦 1，一木 薫 1，
石川 かおり 1，高井 喜子 1，山田 久美子 1，
和田 恭直 1，土田 敏恵 1，高橋 佳子 2，石原 美佳 2

1兵庫医科大学病院感染制御部
2兵庫医科大学病院薬剤部
【目的】抗菌薬 TDMガイドラインではバンコマイシン
（VCM）の初回目標トラフ値は 10～15 μg/mL，重症感染
では 15～20 μg/mLが推奨されている。しかし，腎機能
良好例（GFR＞90 mL/min/1.73 m2）に対して，初回 25～
30 mg/kg，以後 15 mg/kg×2回の投与設計では初回トラ
フ値 10 μg/mLの達成が不十分であることが報告されて
いる。今回，新たな投与設計について検討した。
【方法】2017年 6月～2019年 5月に感染制御部が VCM
の初期投与設計から介入した症例を対象とした。2017年 6
月～2018年 5月は腎機能良好例を対象として，初回 25～30
mg/kg，以後は 15 mg/kg×2回（ガイドライン群），2018
年 6月～2019年 5月は腎機能良好例には初回 30 mg/kg，
以後 20 mg/kg×2回（負荷投与 A群），腎機能正常例
（eGFR：70～90 mL/min/1.73 m2）には初回 25 mg/kg，以
後 15 mg/kg×2回（負荷投与 B群）の投与を実施した。
初回のトラフ値は 5回投与直前（3日目），目標値は 10～20
μg/mLとし，初回トラフ値と有害事象について比較した。
【結果】ガイドライン群 46例，負荷投与 A群 33例，負
荷投与 B群 25例で，初回負荷投与量は各々 25.8±1.0 mg/
kg，29.1±1.3 mg/kg，24.3±1.1 mg/kg，維持投与量は 15.3
±0.5 mg/kg，19.9±0.6 mg/kg，14.8±1.3 mg/kgであっ
た。初回トラフ値は各々 10.6±3.0 μg/mL，13.5±5.1 μg/
mL，13.4±3.3 μg/mLであり，腎機能良好例でのガイド

ライン群と負荷投与 A群では有意な差が認められた（p=
0.004）。10～20 μg/mLの達成率は各々 58.7％，51.5％，
91.3％，≧20 μg/mLは各々 0.0％，12.1％，4.2％であっ
た。初回 TDM時での腎機能障害は各々 0.0％，0.0％，4.0％，
肝機能障害は各々 0.0％，0.0％，0.0％で有意な差はなかっ
た。
【結論】腎機能良好例に対して維持投与量を増量するこ
とで，≧20 μg/mLの症例も認められたため，これ以上の
高用量投与は難しいと考えられた。また，腎機能正常例に
対しては，目標血中濃度の達成は高率であり，新たな投与
設計の有用性が示された。

4．Infection Control Teamにより推進された智
歯抜歯時における経口抗菌薬適正使用の効果

吉田 寿人 1，新谷 智則 2,3，塚本 仁 2,3，岩崎 博道 3

1福井大学学術研究院医学系部門医学領域感覚運動医学講
座歯科口腔外科学分野
2福井大学医学部附属病院薬剤部
3福井大学医学部附属病院感染制御部
【目的】智歯抜歯術は歯科口腔外科領域で頻度の高い手
術の一つである。一般的に智歯抜歯の際，術後感染症を防
ぐために経口抗菌薬が処方される。2016年に厚生労働省
から薬剤耐性対策アクションプランが公表され，智歯抜歯
時の抗菌薬適正使用に関する取り組みが求められている。
そこで，Infection Control Team（ICT）が 2018年 7月に
抗菌薬適正使用等を提案し，2018年 8月より智歯抜歯時
の経口抗菌薬適正使用を推進した。今回われわれは，ICT
による提案前後の抗菌薬使用状況やその臨床的効果につい
て検討を行った。
【方法】ICTによる提案前（2018年 2月～2018年 7月；
6カ月間），ICTによる提案後（2018年 8月～2019年 1月；
6カ月間）に当院歯科口腔外科で智歯抜歯術が施行され，
経口抗菌薬が処方された 269例を対象とした。ICTによ
る提案前後における処方した抗菌薬の種類・投与日数・薬
剤費，手術部位感染（surgical site infection：SSI）等につ
いて後方的に検討を行った。
【結果】ICTによる提案後，智歯抜歯時の経口第 3世代
セファロスポリン系抗菌薬使用は劇的に減少した一方，経
口ペニシリン系抗菌薬や経口第 1世代セファロスポリン系
抗菌薬使用は増加した。智歯抜歯後の SSI発生率は ICT
による提案後の智歯抜歯において有意に減少した。また，
経口第 3世代セファロスポリン系抗菌薬使用時と比較し，
SSI発生率は経口ペニシリン系抗菌薬使用時に有意に低
かった。さらに，ICTによる提案前と比較し，ICTによ
る提案後では経口抗菌薬の薬剤費は有意に減少した。
【結論】ICTによる提案は智歯抜歯時における抗菌薬適
正使用を推進し，SSI発生率の改善や薬剤費減少による経
済効果を促進することが示唆された。今後も ICTと協力
し，抗菌薬適正使用に関する啓発活動を行っていく必要が



444 日本化学療法学会雑誌 Vol. 68 No. 3

あると考えられた。
非学会員共同研究者：吉村 仁志

5．ヒト―ヒト感染が疑われる肺Mycobacterium
abscessus complex症の小児症例

稲垣 孝行 1，高橋 弘泰 2，山田 清文 1，八木 哲也 3

1名古屋大学医学部附属病院薬剤部
2海南病院薬剤部
3名古屋大学医学部附属病院中央感染制御部
【目的】非結核性抗酸菌は，環境常在菌であり，ヒトか
らヒトへの感染は無視しうると考えられている。しかし，
2016年 Scienceに嚢胞性線維症患者間でMycobacterium

abscessus complexにおけるヒトからヒトへの感染事例が
報告され，英国胸部学会ガイドライン 2017にも既に掲載
されている。今回，名古屋大学医学部附属病院において約
1カ月間で同一小児科病棟に入院した免疫不全患者 2名
（以下，患者 A，患者 B）が肺Mycobacterium abscessus com-
plex症を発症した。そこで，次世代シーケンサーを用い
て分子疫学的解析を実施した。
【方法】患者 A，患者 Bおよび入院中に使用していた風
呂場から採取（以下，環境株）された菌株を用いた。各菌
株より抽出された DNAを断片化し，DNAライブラリー
を作製した後，MiSeqにてシーケンス解析を実施した。得
られた配列から in silicoで de novoアセンブルし，コンティ
グを作成した。Mycobacterium abscessus subsp. massiliense

のゲノム基準株である FLAC047を参照配列として
MUMmer3.23を用いてマッピングした後，ArcWithColor
を用いて描写した。
【結果】患者 A株，患者 B株，環境株において，それぞ
れ 243本，238本，217本のコンティグが相同性を示し，マッ
ピングされた。また，患者 A株と患者 B株は，遺伝子相
同性がほぼ一致しており，環境株とは明らかに異なるマッ
ピング結果であった。
【考察】肺Mycobacterium abscessus complex症は，嚢胞
性線維症患者間以外に，免疫不全の小児患者間でもヒトか
らヒトへの感染の可能性が示唆される。また，患者菌株間
で遺伝子相同性が完全には一致せず，若干異なる原因とし
て，経時的な自然突然変異が出現した可能性が挙げられる。
【非学会共同研究者】名古屋大学医学部附属病院小児科
（高橋 義行，村松 秀城），中央感染制御部（手塚 宜行），
看護部（安立 なぎさ，豊留 有香），医療技術部臨床検査
部門微生物検査室（長田 ゆかり）

6．日常診療下におけるダプトマイシンの PK-PD
パラメータへの達成率

山科 卓也，入江 健司，西尾 公志，山下 克也，
平木 洋一
別府医療センター薬剤部
【目的】2017年 1月から 2018年 12月までの間，MRSA

感染症治療のために富山大学付属病院に入院し，DAPに
よる治療を受けた 39症例を対象に，日常診療下における
ダプトマイシン（DAP）の PK-PDパラメータである
AUC0～24/MIC≧666への達成率について検討を行った。
【方法】DAPの血中濃度は HPCL法で測定した。DAP
のクリアランス（CLDAP）は Dvorchikらが報告した母集団
平均パラメータを用い baysian法により推定した（AAC
2004 48（8）：2799-2807）。投与量と CLDAPより AUC0～24
の推定を行った。また，三学会合同抗菌薬感受性サーベイ
ランスで報告されたMRSAのMIC90である 1 μg/mLを
MICとして採用し，AUC0～24/MICの値を得た。
【結果】標準投与量（4～6 mg/kg/day）および高用量
（＞6 mg/kg/day）を受けた患者で，AUC0～24/MIC≧666
の達成率を検討した結果，AUC0～24/MICより低い患者数
は，標準用量群で 11人（64.7％），高用量群で 18人（81.8％）
で，達成した患者数は，標準用量群で 6人（35.3％），高
用量群で 4人（18.2％）であり，標準群と高用量群の間に
有意差は認められなかった。また，ROC分析の結果，CLDAP
=0.450 L/hrが AUC0～24/MIC≧666への達成の分岐点であ
ると推定した。
【考察】CLDAPの変化は個々の疾患の状態によって急速
に変化するので，目標 AUC0～24/MICに達するのを妨げる
要因は完全に除去することはできない。標準投与量もしく
は高投与量であっても，目標 AUC0～24/MICが達成できな
い可能性があると示唆した。
【結論】DAPの TDMは推奨されていないため，用量に
かかわらず，DAPで治療される患者の感染症治療の失敗
を未然に防止するためにも，臨床効果をより綿密にモニタ
リングする必要がある。

7．バンコマイシンとタゾバクタム/ピペラシリン
併用による急性腎障害のリスク因子における
予測モデル式の作成

真砂 聖，藏本 裕信，前田 翠
社会医療法人神鋼記念会神鋼記念病院診療技術部薬剤室
【目的】バンコマイシン（VCM）とタゾバクタム/ピペ
ラシリン（TAZ/PIPC）の併用は重症感染症でのエンピ
リックセラピーとしてしばしば使用される。これは，VCM
と他の広域抗菌薬との併用に比べ，有意に急性腎障害
（AKI）の発現頻度が上昇することが分かっている。今回，
我々は AKI発現の要因を明らかにする目的で後方視的に
調査し，さらに予測モデル式の作成を行った。
【方法】2015年 3月から 2018年 8月までの期間に，神
鋼記念病院（当院）で VCMと TAZ/PIPCを 24時間以内
に併用を開始し，48時間以上使用した当院入院患者を対
象とした。なお，腎代替療法を行った患者は除外した。AKI
の判定には KDIGO基準を用いた。AKI発症に関連する要
因の検討は，患者背景，投与量，AKIのリスクがある薬
剤の使用の有無を選択した。それらを単変量解析し，有意
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差があった要因を用いて ROC解析を実施し予測モデル式
を作成した。
【結果】対象患者は 64名（男性 42名，女性 22名），平
均年齢は 75.3歳であった。AKI発症率は 21.9％であった。
単変量解析の結果，BMI，TAZ/PIPC Daily dosage/Ccr，
NSAIDsの使用の有無の計 3項目で有意差が認められた。
これらの要因を用いて ROC解析を実施すると，感度 50%，
特異度 94%，AUC 0.76，カットオフ値 0.514となった。算
出されたパラメータ推定値を用いて予測モデル式 P＝1/{1
＋EXP（2.717－0.098×BMI＋0.004×TAZ/PIPC Daily dos-
age/Ccr－1.849×NSAIDs）}を作成した。
【結語】VCMと TAZ/PIPCの併用による AKIは，既
報と同程度の 21.9％で起こることが判明した。今回，得
られた予測モデル式では，感度は低いが，特異度が高いた
めトータルスコアがカットオフ値 0.514以上であれば AKI
を起こす可能性が高いと予測できる。得られた予測モデル
式を，臨床で利用できるように早見表として作成したので
当日報告したい。

日本化学療法学会西日本支部 活性化委員会 推薦演
題：臨床

1．本邦で分離されたカルバペネマーゼ産生肺炎
桿菌が保有する病原遺伝子の解析

水野 友貴 1，中野 竜一 1，小川 美保 2，中野 章代 1，
鈴木 由希 1，斎藤 恭一 1，矢野 寿一 1

1奈良県立医科大学微生物感染症学講座
2株式会社ビー・エム・エル総合研究所細菌検査部
【目的】肺炎桿菌は，呼吸器や尿路に感染症を引き起こ
すが，一部のクローンは高病原性を示すことが知られてい
る。中国などにおいて，カルバペネム耐性高病原性肺炎桿
菌の存在が明らかとなり，問題となっている。本研究では，
本邦で分離されたカルバペネマーゼ産生肺炎桿菌について
病原性を含めた細菌学的，遺伝学的特徴を明らかにするこ
とを目的とした。
【方法】全国の医療機関 37施設より分離されたカルバペ
ネマーゼ産生肺炎桿菌 104株を対象とした。カルバペネ
マーゼと CTX-M型 β ―ラクタマーゼについて PCRと
DNAシークエンシングにより型別した。薬剤感受性
（MIC）は CLSI法に基づき測定した。プラスミドの特性
について，接合伝達実験と不和合性の型別を行った。ST
型，血清型，病原遺伝子（rmpA，rmpA2，iroN，iutA）に
ついては特異的プライマーを用いた PCRにより決定した。
【結果】耐性遺伝子は，IMP-1が 21株，IMP-6が 83株
であった。IMP-1産生株はいずれも CTX-M型遺伝子を保
有していなかったが，IMP-6産生株はその多くが CTX-M-
2も保有していた（69株）。IPMとMEPMの耐性率はそ
れぞれ 3.8％と 25％であった。接合伝達実験では IMP-1
は 9株が平均 8.3×10－5の頻度で伝達され，IMP-6は 76株

が平均 3.4×10－4の頻度で伝達された。不和合性の型別で
は，IMP-1産生株の 12株が，IMP-6産生株の 80株が IncN
を保有していた。ST型については 28株が CG258，ST23，
65，86に型別され，血清型については K1が 4株，K2が
21株であった。病原遺伝子については，1つ以上の病原遺
伝子が 35株で検出された。
【結論】今回我々が解析したカルバペネマーゼ産生肺炎
桿菌は全て IMP型を保有していた。特に IMP-6はほとん
どが高頻度で伝達可能であり，多様な ST型が検出された
ことからプラスミドによる拡散が示唆された。また，病原
遺伝子を保有する株も検出され，カルバペネム耐性高病原
性肺炎桿菌の出現も示唆された。
非学会員共同研究者：安藤 冴佳

2．カルバペネマーゼ産生 K. pneumoniae 肺炎マ
ウスモデルの確立と，抗菌薬併用療法の有効
性評価

太田 賢治 1,2，賀来 敬仁 1,2，森永 芳智 1,2，
栁原 克紀 1,2

1長崎大学大学院医歯薬学総合研究科病態解析・診断学
2長崎大学病院検査部
【背景】カルバペネマーゼ産生腸内細菌科細菌感染症に
対してカルバペネムとアミノグリコシドの抗菌薬併用療法
の有効性が示唆されているが，in vivoでの評価は十分で
ない。
【目的】カルバペネマーゼ産生 K. pneumoniae（CP-Kp）
肺炎マウスモデルを作成し，同モデルでメロペネム
（MEPM）とアミカシン（AMK）の併用療法の有効性を
評価する。
【方法】長崎大学病院で検出された CP-Kpを用い，肺炎
マウスモデルを作成する。治療実験では，control（無治
療）群，MEPM群（100 mg/kg，6時間毎），AMK群（100
mg/kg，12時間毎），MEPM・AMK併用群を設定し，感
染 6時間後から治療を開始し感染 42時間後の肺内生菌数，
気管支肺胞洗浄液（BALF）中好中球数，肺病理像を評価
する。
【結果】Liquid-agar法を用いて CP-Kpを BALB/cマウ
ス（6週齢，♂）に経気管投与し，肺炎マウスモデルを確
立した。治療実験では，評価時点での菌量［log10（CFU/
mL），mean±SEM，n=3］は control群 10.19±0.11，MEPM
群 6.38±0.17，AMK群 6.17±0.16，併用群 2.00±0.00であ
り，併用群は単剤群と比較し有意に菌量が減少した（vs.
MEPM p＜0.0001，vs. AMK p＜0.0001）。また，BALF中
好中球数［log10（cell/mL），mean±SEM，n=4］は control
群 5.94±0.01，MEPM群 5.36±0.08，AMK群 5.33±0.04，
併用群 4.99±0.09であり，併用群は単剤群と比較し有意に
好中球数が低下した（vs. MEPM p＜0.01，vs. AMK p＜
0.05）。肺病理像は併用群で炎症細胞の浸潤，肺胞構造の
破壊，肺胞内出血の所見が軽微であった。
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【結論】CP-Kp肺炎マウスモデルにおいてMEPMと
AMKの併用療法の有効性が示された。

3．インドネシアにおける尿路感染症由来 Ex-
tended spectrum beta-lactamase（ESBL）産
生 Klebsiella pneumoniae の遺伝子解析

山崎 さや 1，重村 克巳 1,2,3，石井 彩 1，北川 孝一 1，
大澤 佳代 1,3，宮良 高維 3，藤澤 正人 2

1神戸大学大学院保健学研究科
2神戸大学泌尿器科
3神戸大学医学部附属病院感染制御部
【背景】Klebsiella pneumoniaeはインドネシアにおいて主
要な尿路感染症の原因菌であり，ESBL産生株の検出率が
日本よりも高いことが報告されているが，ESBL遺伝子の
解析についてはいまだ十分な検討がなされているとは言い
難い。また薬剤耐性遺伝子は染色体や plasmidにより伝播
するが，plasmidについての調査はあまり行われていない
のが現状である。本研究ではインドネシアにおける尿路感
染症由来 ESBL産生 K. pneumoniaeについて薬剤耐性試験
と plasmid replicon typingを含む遺伝子解析を行った。
【対象と方法】インドネシアのストモ病院で分離された
尿路感染症由来 ESBL産生 K. pneumoniae 97株を使用し，
ESBL確認試験と薬剤耐性試験を行った。ESBL遺伝子型
の解析は blaCTX-M-1，blaCTX-M-2，blaCTX-M-9，blaCTX-M-14，blaCTX-M-15，blaTEM，
blaSHVについて PCRと DNAシーケンスにて行った。また
plasmid replicon typingを行い，IncF（FIA，FIB，FIC，
F，FII），H，I，L/M，N，P，W，T，A/C，K，B/O，X，
Yの 18種類の plasmidの有無を PCRにより確認した。
【結果】薬剤感受性試験では S/A（96.8％），CPFX（85.3％），
TC（80.0％）に対して高い耐性率を示した。特に CPFX
の耐性率は 2005年（54.2％）の結果よりも大きく上昇し
た。ESBL遺伝子型は 88.4％の株で blaCTX-M-15であり，その
率は 2005年（55.5％）の結果よりも高率であった。また plas-
mid replicon typingにより IncF（47.6％）が最も多く確認
された。
【考察】2005年から 2015年の 10年間でキノロン耐性率
と blaCTX-M-15の保有率が上昇傾向であることが確認された。
インドネシアで分離された ESBL産生菌について plasmid
replicon typingを行ったのは本研究が初めてであり，中国
やフランスでの報告と同様に IncFが最も多く確認された。
今後は ESBL産生株について，plasmid媒介性の薬剤耐性
遺伝子についても調査が必要であると思われる。
非学会員共同研究者：西本 健人，山田 尚輝

学生セッション

02．インドネシアで分離されたセファロスポリン
耐性尿路感染症（UTI）原因菌の交差耐性お
よびメカニズム

石井 彩 1，重村 克巳 1,2,3，山崎 さや 1，北川 孝一 1，
大澤 佳代 1,3，宮良 高維 3，藤澤 正人 2

1神戸大学大学院保健学研究科
2神戸大学泌尿器科
3神戸大学医学部附属病院感染制御部
【目的】尿路感染症（UTI）は薬剤耐性菌のため問題と
されている。以前我々はインドネシアでは UTI由来の基
質拡張型 β ―ラクタマーゼ（ESBL）産生株の出現率が日
本よりも高いことを報告した。本研究では，インドネシア
で分離されたセファロスポリン耐性の UTI原因菌の交差
耐性とそのメカニズムを調べた。
【方法】2015年から 2016年の間にインドネシアのスト
モ病院の UTI患者から分離され，第 3世代セファロスポ
リンに対して耐性を示した Escherichia coli，Klebsiella spp.
などの菌株を使用した。CLSI法に基づいて薬剤感受性試
験を行った。カルバペネマーゼ関連遺伝子の検出，ホスホ
マイシン耐性関連遺伝子，および変異型キノロン耐性関連
遺伝子について検討した。
【結果】第 3世代セファロスポリン耐性 UTI原因菌の詳
細は，E. coli（64.0％），P. aeruginosa（16.0％），K. pneumo-

niae（10.0％）などであった。これらの菌株は，レボフロ
キサシンに 72.0％，ホスホマイシンに 76.0％の耐性率を
示した。また，1.67％の菌株で fosA3遺伝子の検出を示し
た。レボフロキサシン耐性関連遺伝子については，gyrA

遺伝子を 72.0％，parC遺伝子を 74.0％に認めた。レボフ
ロキサシンならびにホスホマイシン耐性と gyrAおよび
parCの変異および fosA3遺伝子検出との間には，それぞ
れ有意な相関関係があった（p＜0.05）。
【考察】インドネシアで分離されたセファロスポリン耐
性の UTI原因菌においては，レボフロキサシンとホスホ
マイシンへの交差耐性は有意にそれらの耐性機構（gyrA

および parCの変異および fosA3遺伝子検出）と関連して
いた。
非学会員共同研究者：原田 瑞紀，西本 健人，山田 尚輝

04．本邦で健常人および畜産農家から初めて検出
された mcr 保有大腸菌について

中野 章代，中野 竜一，鈴木 由希，水野 友貴，
矢野 寿一
奈良県立医科大学微生物感染症学講座
【目的】コリスチンはカルバペネム系薬耐性菌による感
染症の治療用抗菌薬として重要である。しかし，2015年
に初めて中国でプラスミド性コリスチン耐性遺伝子 mcr

が報告され，現在では家畜を中心に世界中で分離・報告さ
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れている。本邦においては家畜や食用肉，患者からの検出
例がある。そこで健常人および畜産農家（牛・豚）におけ
る mcr遺伝子の保有状況ならびにその特徴を明らかにす
ることを目的とした。
【方法】2013～2015年に畜産農家の便から分離された大
腸菌 61株と 2017年に健常人ボランティアから分離した大
腸菌 77株を対象とした。PCRと DNAシークエンス解析
により mcr遺伝子，その他の耐性遺伝子，ゲノム型別に
ついて明らかにした。また大腸菌 J53を用いた接合伝達能
の評価と CLSIに準拠した薬剤感受性試験を行った。
【結果】健常人由来の大腸菌 1株と畜産農家由来の大腸
菌 2株から mcr遺伝子が検出された。健常人由来株は他
の耐性遺伝子は確認されなかったが，畜産農家由来株はど
ちらも CTX-M型 β ―ラクタマーゼ遺伝子を保有していた。
接合伝達の結果，畜産農家由来株 1株については mcr遺
伝子と CTX-M型 β ―ラクタマーゼ遺伝子が伝達された。ゲ
ノム型別は，健常人由来株は ST1193，畜産農家由来株は
ST10と ST2929であった。
【結論】本邦で初めて健常人および畜産農家から mcr遺
伝子保有大腸菌を分離した。畜産農家由来株は CTX-M型
β ―ラクタマーゼ遺伝子も同時に保有しており，1株につい
ては接合伝達可能であった。

05．マクロライド系薬投与下における腸内と下気
道のマイクロバイオームプロファイル

武 優希，森永 芳智，賀来 敬仁，小佐井 康介，
栁原 克紀
長崎大学大学院医歯薬学総合研究科病態解析・診断学
【目的】マクロライド系抗菌薬は慢性下気道感染症の予
後改善などに寄与し，免疫調節作用として，宿主側の炎症
抑制作用や微生物側の病原性低下などが報告されてきた。
近年，腸内細菌叢が免疫状態に関係するなど，細菌叢が様々
な病態を修飾することが知られているが，本薬剤が細菌叢
に与える影響は十分に分かっていない。そこで，定常状態
（非感染状態）におけるマクロライド系薬による細菌叢へ
の影響を，マウスを利用して評価した。
【方法】4週齢雌 C57BL/Jマウスを 3週間近似環境で飼
育させた後，薬物非投与群（CTR），免疫調節作用がある
とされるクラリスロマイシン（CLA），免疫調節作用がな
いとされるジョサマイシン（JM）を 10 mg/kg/dayとな
るよう 3日間経口投与し，結腸内容物と気管支肺胞洗浄液
（BAL）とを回収した。16s rRNAの V1-V2領域を標的と
して次世代シーケンサー（Ion torrent PGM）で網羅的に
細菌遺伝子配列を解読し，腸内，下気道それぞれの細菌叢
を解析した。
【結果】結腸内容物における多様性（α -diversity）は，CTR
に対し JMで有意に減少した（Shannon entropy；p＜0.01）。
細菌叢の特徴を群間比較（β -diversity）したところ，CTR
と比較して，有意に CLA投与群，JM投与群で細菌叢が

変化していた（Weighted UniFrac；p＜0.01）。細菌叢に
おける内訳では，JM投与群での Gammaproteobacteria
綱が占める割合が増加していた。一方，BALの細菌叢解
析においては，α -diversity，β -diversityのいずれにおい
ても有意な変化はなく，内訳も変わらなかった。
【結語】マクロライド系抗菌薬は，腸内細菌叢の変容（dys-
biosis）は起こすが，下気道細菌叢の dysbiosisは起こさな
かった。本薬剤の免疫調節作用の機序として，腸内環境を
介した免疫修飾の可能性について今後探索していく必要が
あると考えられた。
非学会員共同研究者：佐々木 大介，宇野 直輝，坂本 啓，
長谷川 寛雄

研修医セッション

08．当院における腸球菌菌血症の後方視的検討
島本 侑樹 1，伊藤 和広 2,3，重見 博子 4，山内 高弘 2，
岩崎 博道 3

1福井大学医学部附属病院臨床教育研修センター
2福井大学医学部内科学（1）
3福井大学医学部附属病院感染制御部
4福井大学医学部附属病院呼吸器内科
【背景】腸球菌感染症は抗腫瘍薬，免疫抑制薬などの使
用に伴い罹患率，死亡率が増加してきており，重要な院内
感染症の一つとなっている。既報によると基礎疾患として
は担癌状態や血液疾患が多く，血流感染を起こすとその死
亡率は 22.8％と予後不良である。
【目的】当院における近年の腸球菌菌血症の実態を解析
し，死亡率や危険因子との関連を検討することを目的とす
る。
【方法】当院において 2018年 6月～2019年 6月に血液
培養から腸球菌が検出された患者について，基礎疾患，血
液検査所見，治療薬，手術歴，医療関連デバイスの使用，
入院期間，予後について後方視的に検討した。
【結果】患者は 10名（男性 7名，女性 3名）であり，年
齢中央値は 79.5歳（0～90歳）で男性に多い傾向が見られ
た。患者背景として基礎疾患は悪性腫瘍（5例），医療関
連デバイスの使用（6例），腹部手術歴（2例）などが多かっ
た。血液検査所見では好中球数＜500/μLが 2例であった。
感染症による死亡率は 20％（Enterococcus faecalis 20％，E.

Faecium 20％）であり，28日死亡率も 20％（E. faecalis 20％，
E. Faecium 20％）であった。バンコマイシン耐性菌（VRE）
は見られなかった。死亡例を解析したところ，E. faecalis

症例で発症から治療開始まで 12日経過していた例があっ
た。
【考察】腸球菌菌血症による死亡率は 22.8％であり，E.

faeciumによる死亡率が高いと報告されている（E. faecium

30％ vs E. faecalis 17％）。今回調査した当院における腸球
菌菌血症の死亡率は 20％であり，既報と同等であった。腹
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部手術歴や腹腔内デバイス留置，男性が危険因子である可
能性が推察された。また，治療開始が遅れた場合は致命的
となる可能性が示唆された。

09．Campylobacter fetus による感染性腹部大動
脈瘤の一例

吉武 智亮，山口 浩樹，沖中 友秀，佐伯 裕子
鹿児島生協病院総合内科
【背景】感染性大動脈瘤は稀な疾患であるが，死亡率が
高く根治には外科的加療が望まれる。原因菌として Salmo-

nella属や Staphylococcus属が多く，Campylobacter fetus（C.

fetus）は稀である。今回 C. fetusによる感染性腹部大動脈
瘤に対して外科的切除を行わず抗菌薬加療で長期生存でき
た症例を経験したため報告する。
【臨床経過】89歳女性。X－4日に発熱・側腹部痛のた
め近医を受診した。迅速キットでインフルエンザ B型陽
性，尿潜血（3+）であり，尿管結石症が疑われラニナミ
ビル吸入とカロナールを処方された。X日に腰痛が増強し
体動困難となったため当院に救急搬送された。左下腹部に
拍動性の腫瘤を触れ，腹部 CT検査上 5.39×5.65 mmの腹
部大動脈瘤を認めた。外科的治療適応であったが，侵襲的
治療を望まない希望に添い外科的加療は行わない方針と
なった。敗血症として CTRXで加療を開始したところ X
+2日に血液培養かららせん状 GNRが分離された。C. fetus

と同定され腹部 CT所見とあわせ感染性腹部大動脈瘤と診
断した。入院後解熱し炎症反応も改善した。経過は安定し
点滴拒否もあり X+14日に LVFX内服に変更した。抗菌
薬変更後炎症反応の上昇と腹部 CT上大動脈瘤径が 64.1×
59.1 mmと拡大あり，ABPCを追加投与した。ABPC追
加後全身状態と炎症所見ともに改善したが X+36日に皮疹
が出現したため ABPCによる薬疹と判断し ABPCを
CTRXに変更した。X+71日に腹部 CTを再検したところ
80.4×69.1 mmと拡大していたが外科的加療は望まれず看
取りを含めた在宅加療を希望されたため CTRXを中止し
LVFX内服に AMPCと AMPC/CVA内服を追加した。
AMPCと AMPC/CVA追加後も皮疹の増強含め状態悪化
がないことを確認し X+77日に退院となった。以後感染性
大動脈瘤の拡大なく 3年間長期生存している。
【結論】感受性のある抗菌薬を使用しながらも増悪した

C. fetusによる感染性大動脈瘤の一例を経験した。外科的
切除を行えない症例に対する最適な抗菌薬治療について今
後検討を要する。

一般演題

006．仔マウスの肺炎球菌宿主間伝播における re-
cipient鼻腔での好中球遊走の重要性

金子 富美恵 1,2，河野 正充 1，杉田 玄 1，須納瀬 弘 2，
保富 宗城 1

1和歌山県立医科大学耳鼻咽喉科・頭頸部外科
2東京女子医科大学東医療センター耳鼻咽喉科
【目的】我々は，兄弟仔マウスを用いた肺炎球菌上気道
感染症における宿主間伝播モデルを確立し，保菌者の鼻腔
における強い炎症誘導と鼻汁への排菌量増加が伝播を促進
する重要な因子であることを報告している。本モデルを用
いて，recipient側の局所免疫応答を，好中球の鼻腔への
遊走に注目して検討した。
【方法】日齢 4の同胞仔マウス（C57BL/6J）を半数ずつ
無作為に選別，肺炎球菌（血清型 4）を経鼻接種した群（感
染群）と接種しない群（接触群）を共に同一ケージで 8日
間哺育，仔マウスの前鼻孔に付着した肺炎球菌数を連日計
測した。その後，日齢 12に鼻腔粘膜洗浄液を採取し，鼻
腔内まで伝播した肺炎球菌を計測した。加えて，鼻腔粘膜
における CXCケモカイン・炎症性サイトカインの発現を
評価した。感染群を置かない同日齢の無処置群を対照とし
た。
【結果】接触群の前鼻孔での肺炎球菌の検出は一時的で，
日齢 12の時点では検出されず，鼻腔粘膜への肺炎球菌の
伝播も確認されなかった。一方，鼻腔好中球数は，日齢 12
の接触群において無処置群に対して有意に高値であったが，
同日の CXCL1，CXCL2，IL-6は無処置群との有意差を認
めなかった。
【考察】感染群から伝播し接触群の鼻腔に到達した肺炎
球菌は，日齢 12の時点で十分な鼻腔粘膜への好中球遊走
にて排除され，定着に至らず炎症も終息していたと考えら
れた。
【結語】肺炎球菌の宿主間伝播予防には，recipient側（接
触群）において，早期に局所免疫応答を生じ，鼻腔へ好中
球が遊走し侵入した肺炎球菌の排除に至ることが重要であ
ると示唆された。

007．肺炎球菌の鼻腔保菌及び宿主間伝播におけ
る受動喫煙の影響

河野 正充 1，村上 大地 1，金子 富美恵 1,2，杉田 玄 1，
保富 宗城 1

1和歌山県立医科大学耳鼻咽喉科・頭頸部外科
2東京女子医科大学東医療センター耳鼻咽喉科
【はじめに】タバコ煙暴露は生体に様々な影響を及ぼし，
関連が指摘される疾患は多岐にわたる。とりわけ家庭内に
おける小児の受動喫煙は把握が困難であり，小児感染症の
危険因子として懸念されている。小児気道感染症の主要な
起因菌である肺炎球菌は生後早期にヒト鼻咽腔に定着し，
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保菌者との濃厚接触により周囲へ伝播する。我々は動物モ
デルを用いて肺炎球菌の鼻腔保菌および兄弟間伝播の機序
について報告を行ってきたが，これらに受動喫煙が及ぼす
影響は解明されていない。
【方法】1）受動喫煙が鼻腔保菌に及ぼす影響に関する検
討：C57BL/6Jの仔マウスに，日齢 4～7までタバコ煙抽
出液（Cigarette smoke extract：CSE）を連日経鼻接種し
た後，日齢 8に肺炎球菌を経鼻接種し，日齢 12まで哺育
した。評価項目は，鼻汁中排菌量（日齢 9～12），鼻腔保
菌量（日齢 12），鼻腔好中球数（日齢 10）とした。2）受
動喫煙が宿主間伝播に及ぼす影響に関する検討：1）と同
様に全ての仔マウスに CSEを経鼻接種した後，日齢 8に
半数を無作為に抽出し肺炎球菌を経鼻接種した（感染群）。
感染群と肺炎球菌を経鼻接種していない仔マウス（接触群）
を同一母マウスにて日齢 12まで哺育させ，接触群の鼻腔
洗浄液中の肺炎球菌の有無を検討した。
【結果】1）CSEの経鼻接種によって，鼻汁中排菌量，鼻
腔保菌量，好中球数いずれも有意な増加を認めた。2）CSE
の経鼻接種を行った同胞兄弟では，接触群への伝播が有意
に促進された。
【考察】本モデルにおいて，タバコ煙暴露は鼻腔保菌量，
鼻汁中排菌量をともに増加させ，病原細菌である肺炎球菌
の宿主間伝播を有意に促進させた。家庭内の受動喫煙は，
生体内における感染症発症の危険因子となるだけでなく，
病原微生物の伝播を促進する危険因子ともなる可能性が示
された。

008．乳酸菌タブレットの直腸および膣内細菌叢
に及ぼす影響に関する検討

和田 耕一郎 1,4，定平 卓也 1,4，石井 亜矢乃 1,4，
山本 満寿美 1，三井 將雄 2,4，狩山 玲子 1,3，
渡邉 豊彦 1,4，那須 保友 1,4

1岡山大学病院泌尿器科
2倉敷成人病センター泌尿器科
3岡山学院大学人間生活学部
4岡山泌尿器科研究支援機構（OURG）
【背景・目的】健康意識の高まりとともに，簡便に摂取
できるプロバイオティクスがより注目されている。今回，
乳酸菌タブレットの服用が，女性の直腸及び膣内細菌叢に
及ぼす影響について，次世代シーケンサーを用いた解析結
果をもとに検討した。
【対象・方法】対象は外来通院中で尿路感染症のない閉
経後の女性 50例とした。Lactobacillus brevis製剤であるラ
ブレ（カゴメ）を 1日 1カプセル，1カ月間服用し，服用
前後の直腸及び膣内スワブ検体を次世代シーケンサーで解
析した。各検体の関係を相関係数で算出し，年齢，子宮摘
出歴の有無，糖尿病の併存，過去 1年の膀胱炎治療歴，タ
ブレット以外の乳酸菌の摂取状況との関連について，Wil-
coxon検定で検討した。

【結果】50例のうち 47例で解析が可能であった。相関
係数のカットオフ値を 0.4とすると，服用前の直腸と膣は
15例，服用後の直腸と膣は 10例で相関していた。直腸に
おける服用前後の相関は 30例，膣における服用前後の相
関は 33例に認められた。検定では，子宮摘出群において
服用前の直腸と膣の細菌叢に有意な相関を認めた。服用前
後の直腸，および服用前後の膣に関しては，非摘出群で有
意に相関していた。その他の患者背景に有意な因子は認め
なかった。また，服用前後の直腸及び膣における特定の細
菌の増減に一定の傾向は認めなかった。
【結論】今回の検討では，子宮摘出歴のある集団におい
て，服用前の直腸と膣の細菌叢の相同性が有意に高く，タ
ブレットの服用前後で直腸，膣ともに細菌叢が変化しやす
いという可能性が示唆された。
（非会員研究協力者：光畑 律子，岩田 健宏，佐久間 貴
文，和田里 章悟）

009．耐性菌定着に関与する腸内細菌叢代謝産物
の評価

村田 美香 1，森永 芳智 1,2，賀来 敬仁 1,2，
小佐井 康介 1,2，栁原 克紀 1,2

1長崎大学病院検査部
2長崎大学大学院医歯薬学総合研究科病態解析・診断学分
野
【背景】腸内細菌叢は，外界から侵入する病原微生物に
対して抵抗性を示すが，耐性菌定着に関する機序は十分に
解明されていない。我々の研究で，抗菌薬によって腸内細
菌叢の質的・量的な変化を起こしたマウスでは，ESBL産
生大腸菌（ESBL-Eco）の腸管への定着しやすさに変化が
見られることが分かった。そこで，耐性菌の定着促進また
は抑制に関する機序の予測を行うため，腸内細菌叢の遺伝
子発現を解析した。
【方法】C57BL/6Jマウスを，各種抗菌薬［コントロー
ル（抗菌薬なし），アンピシリン，バンコマイシン，メト
ロニダゾール，ネオマイシン，4薬剤混合］を含む水で飼
育し，腸内細菌叢の異なるマウスを作成した。これらのマ
ウスにセフォタキシム（CTX）耐性 ESBL-Ecoを経口接
種した後，腸管への定着状況を CTX含有マッコンキー培
地により評価し，定着抑制群・促進群の 2群に分類した。
さらに，耐性菌接種前のマウスの腸管内容物を用いてメタ
トランスクリプトーム解析を行い，2群間での発現遺伝子
の比較を行った。
【結果】菌接種翌日の残存耐性菌数より，定着抑制群（コ
ントロール，メトロニダゾール，ネオマイシン投与群），
定着促進群（アンピシリン，バンコマイシン，4薬剤投与
群）の 2群に分類された。さらに遺伝子解析の結果，抑制
群で 97（代謝関連：33，タンパク合成：32，DNA複製・
修復：5，輸送蛋白：5，その他：22），と促進群で 35（代
謝関連：15，タンパク合成：10，輸送蛋白：3，その他：7）
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の遺伝子が発現有意な遺伝子として抽出された（p≦0.01）。
【考察】抽出遺伝子のうち，糖代謝に関する遺伝子が多
く含まれており，特にフルクトースの取り込みに必要な糖
輸送システム遺伝子は，定着促進群でのみ有意に増加して
いた。本遺伝子は，肺炎桿菌において，増殖や病原性に関
与していることが報告されている。今後，各代謝産物の機
能の確認および菌の増殖や耐性遺伝子伝播に与える影響の
評価が必要と考える。
非学会員共同研究者：佐々木 大介，宇野 直輝，長谷川
寛雄，武 優希

010．当院における SGLT2阻害薬使用後 48週の
尿路感染，性器感染，無症候性細菌尿につ
いての考察と大規模臨床試験に対する言及

後藤 礼司，竹内 一，山本 沙央里
総合大雄会病院感染症科循環器内科
2型糖尿病治療においても心不全治療においても SGLT
2阻害薬の重要性は高まってきている。欧米のガイドライ
ンにおいても心血管病を合併している 2型糖尿病患者には
メトホルミン使用後のセカンドライン使用ではかなり高い
位置づけがなされた。SGLT2阻害薬は使用後の尿路感染，
性器感染についての記載があるが，未だに誤解されている
点が数多い。大規模臨床試験である DECLARE試験，
EMPAREG-OUTCOME試験，STELLA-ELDER試験の感
染事象における解析結果の考察を含め，当院における使用
144症例の 48週のフォローアップ検討，無症候性細菌尿
への使用継続例を報告する。

011．ロボット支援腹腔鏡下前立腺全摘除術
（RALP）術後に感染性リンパ嚢腫を生じた
11例

石田 健一郎，高橋 義人
岐阜県総合医療センター
【目的】RALP術後に感染性リンパ嚢腫をきたした 11例
について報告する。
【対象】2013年 3月から，2019年 5月までの期間に，岐
阜県総合医療センター泌尿器科において RALPおよび骨
盤リンパ節郭清を施行した 551例のうち，感染性リンパ嚢
腫を発症した 11例を対象とした。当科でのリンパ節郭清
範囲は両側の閉鎖領域と外腸骨領域であり，断端の処理は
クリップ（Hem-o-lok）あるいは LigaSure™Marylandを
使用した。
【結果】RALP時年齢（中央値）：70歳（59～79），i-PSA
（中央値）：6.4 ng/mL（5.1～124.5），術前病期：T1c 1例，
T2a 3例，T2b 2例，T2c 3例，T3a 2例，手術時間（中
央値）：283分（240～332），コンソール時間（中央値）：
226分（187～276），リンパ節郭清時間（中央値）：36分
（10～53），ドレーン留置期間（中央値）：3日（2～6），
尿道カテーテル留置期間（中央値）：4日（3～5），術後

入院期間（中央値）：8日（5～27）。リンパ嚢腫の初期症
状：発熱 11例，疼痛 6例，発生時期（中央値）：術後 54
日（20～175），10例に経皮的ドレナージを施行，ドレー
ン留置期間（中央値）：13日（2～17），入院期間（中央
値）：16日（3～41），抗菌剤投与期間（中央値）：20日
（15～37）であった。
【結語】感染性リンパ嚢腫は経皮的ドレナージと抗菌剤
投与により治癒可能であった。リンパ節郭清による合併症
ではあるが，リンパ節郭清は診断的意義が高く治療的意義
の可能性もあるため，現時点では今後も継続する必要性が
あると考える。よって，リンパ嚢胞の発生を抑える手術方
法の検討がより重要である。

014．AMRに配慮したニューキノロン薬を用いな
い高齢女性膀胱炎治療について

大岡 均至
神戸医療センター泌尿器科
【目的】当科で取り組んでいる AMRに配慮した高齢女
性（閉経後）膀胱炎症例に対するニューキノロン薬を用い
ない治療法つきその有用性を検討する。
【方法】2018年 1月以降に治療介入した，45例。年齢は
62～79歳（中央値：71歳），基礎疾患として糖尿病 10例，
担癌症例 8例，ステロイド内服を 6例に認めた。過去 6カ
月以内のニューキノロン薬を含む抗菌薬治療歴はない。全
身状態・経口摂取状況などを確認し，急性膀胱炎であるこ
とを診断後，CCL 250 mg*3*3～4 days処方し，飲水指導・
保温・外陰部の清潔保持等の指導も行った。初診時の培養
結果判明後再診を指示し，必要であれば起因菌に応じた処
方の変更等を行い，6カ月間の再発率に関しても検討した。
【成績】培養分離株は非耐性 E. coli 22株，ESBL産生 E.

coli 12株，LVFX耐性 E. coli 7株，非耐性 K. pneumoniae

3株，P. mirabilis 1株であった（いずれも単独菌感染）。再
診時（初診後 3～4日）の自覚症状・他覚所見（検尿等）に
より CCL感受性菌で治療効果良好と考えられた症例には
CCLを継続投与した（ESBL産生 E. coli分離症例以外の 33
症例，計 1週間投薬）。ESBL産生 E. coli分離症例に対し
ては再診時に AMK 200 mg div/imならびに FRPM 200
mg*3*7 daysを投与した。治療終了時には全症例が治癒と
判定された。その後，上述した生活指導等を可及的順守す
るよう指導し，初診時より 6カ月後に連絡にて再発の有無
を確認したところ，1例のみ治療後 3カ月で再度膀胱炎に
罹患していたが，他の 44例は再発を認めなかった。
【結論】CCL投与は，ニューキノロン薬を用いず高齢女
性（閉経後）膀胱炎症例を治癒せしめる有用な empiric
therapyの 1つであると考えられた。
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015．Fosfomycinによる術前除菌が無効であった
尿道損傷患者の尿から検出された ESBL産
生大腸菌の細菌学的検討

桧山 佳樹 1,2,3，佐藤 豊孝 2，髙橋 聡 3，舛森 直哉 1，
横田 伸一 2

1札幌医科大学医学部泌尿器科学講座
2札幌医科大学医学部微生物学講座
3札幌医科大学医学部感染制御・臨床検査医学講座
【症例と目的】60歳，男性，右股関節人工股関節置換術
時の尿道カテーテル留置の際，尿道を損傷し，膀胱瘻を造
設した。8カ月後に尿道損傷に対して尿道形成術を施行し
た。術前の尿から基質特異性拡張型 β ラクタマーゼ
（ESBL）産生大腸菌（SMESC1）が検出された。その後，
尿道狭窄を認めたため，尿道形成術から 7カ月後に内尿道
切開術を施行した。術前の尿から ESBL産生大腸菌
（SMESC2）が検出され，fosfomycin（FOM）1日 3 gを
手術前 3日間投与した。しかし，手術日の尿から ESBL
産生大腸菌（SMESC3）が検出され，さらに術後 3カ月の
尿からも ESBL産生大腸菌（SMESC4）が検出された。い
ずれの手術においても周術期感染症は認めなかった。
JAID/JSC感染治療ガイドラインは泌尿器手技前の無症候
性細菌尿に対する治療を推奨している。我々は上記の除菌
不成功症例を経験したので，これら分離株に対して細菌学
的特徴の検索を行った。
【方法】FOMに対する最小発育阻止濃度（MIC）は Clini-
cal and Laboratory Standards Institute（CLSI）に従って
測定した。CR-based ORF Typing（POT）法での分子疫
学的解析を行った。MiseqTMを使用して全ゲノム解析を
行い，Center for Genomic Epidemiologyの ResFinderに
より耐性遺伝子の検索を行った。
【結果と考察】すべての分離株は同じ POT型を示し，同
一クローン由来であることが示唆されたが，SMESC1，2，
3，4の FOMに対するMICは，それぞれ 0.25，0.25，8，0.5
μg/mLであった。いずれも CLSIの基準では FOMに対
しては感受性ありであった。SMESC3に uhpTおよび glpT

のような FOM耐性に関連する遺伝子の変異は認められな
かった。細菌増殖速度は SMESC1，2，3，4において同様
であった。ESBL産生大腸菌に対して FOMによる泌尿器
手技前の，尿の除菌を行う際は，注意が必要であると考え
られた。

016．神戸大学医学部附属病院における尿中分離
菌・薬剤感受性成績の年次推移

中野 雄造 1，重村 克巳 1,2，楠木 まり 2，藤澤 正人 1

1神戸大学腎泌尿器科
2神戸大学医学部附属病院感染制御部
【目的】神戸大学医学部附属病院にて尿中より分離され
た細菌の分離頻度，主要分離菌の薬剤感受性ならびにこれ
らの年次推移について 2018年度を中心に解析した。

【方法】神戸大学医学部付属病院において 2014年から
2018年までの 5年間に尿路感染症（UTI）にて尿中より 104

cfu/mL以上の菌数を示した尿中分離菌株を対象とした。
これら分離菌につき泌尿器科外来，入院，ならびに他科入
院に分類し，各菌種分離頻度，および主要分離菌の薬剤感
受性の年次推移を検討した。ただし，同一患者について同
じ感染エピソードでの同一菌種の重複は避けて集計し，薬
剤感受性試験は液体微量希釈法を用いた。
【結果】2018年度の尿中分離菌株のうち泌尿器科外来で
291株，泌尿器科入院で 222株および他科入院では 815株
認められた。各菌種の分離頻度は，ほぼ例年どおりであり，
高頻度順に E. coli，次いで E. faecalisが分離されていた。ま
た，E. coliにおける薬剤感受性率は，全体的に感受性率の
低下を認め，特に PIPCおよび LVFXの感受性率の低下
を認め，順に 34％，41％であった。また ESBL産生大腸
菌の占める割合は，前年度の 22％に比し 26％と増加して
いた。
【考察】E. coliが高頻度に分離されていたが，ESBL産
生菌の増加に伴い，全体的に感受性の低下を認め，大腸菌
の分離頻度の高い泌尿器科外来においては，耐性菌を考慮
した抗菌化学療法が必要であると思われた。

022．九州・山口地区の医療機関における Clos-
tridioides（Clostridium）difficile 感 染 症
の診療に関する実態調査

今村 政信 1，藤井 裕史 2，福重 友理 1，山崎 博史 3，
入江 利行 4，野中 敏治 5，伊東 弘樹 6，室 高広 1，
喜多岡 洋樹 7，茂見 茜里 8，北原 隆志 9

1長崎大学病院薬剤部
2久留米総合病院薬剤部
3宇部興産中央病院薬剤部
4小倉記念病院薬剤部
5浜の町病院薬剤部
6大分大学医学部附属病院薬剤部
7熊本市民病院薬剤課
8鹿児島大学病院薬剤部
9山口大学医学部附属病院薬剤部
【目的】Clostridioides（Clostridium）difficile感染症（CDI）
は高頻度に再発し，致命的な転帰をたどることもあり，あ
らゆる医療機関で対応が必要である。本邦では 2018年 10
月に「Clostridioides（Clostridium）difficile感染症治療ガイ
ドライン」が発出されたが，診断に必要なトキシン検査，
グルタミン酸脱水素酵素（GDH）検出検査，培養検査が
自施設で実施可能な医療機関は限られており，すべての医
療機関で利用可能なガイドラインかは不明である。そこで
今回，九州山口地区の医療機関における CDI診療に関す
る実態調査を行った。
【方法】九州山口地区の感染制御専門・認定薬剤師また
は抗菌化学療法認定薬剤師から構成される九州山口感染制
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御専門・認定薬剤師連絡会議に参加している薬剤師，また
はその所属医療機関の医師を対象に，CDI診療に関する
アンケート調査を行った。アンケートはメーリングリスト
を用いて配布し，返信をもって調査参加の同意とした。
【結果】アンケートの回収率は 42.4％（56/132施設）で
あった。200床未満が 14.3％（8施設），400床未満が 39.3％
（22施設），400床以上が 46.4％（26施設）であった。ト
キシン検査，GDH検出検査，培養検査をすべて院内で実
施できる施設は，200床未満で 37.5％，400床未満で 63.6％，
400床以上で 84.6％であった。治療開始タイミングで最も
多かったのは，200床未満はトキシン検査陽性 75％，400
床未満と 400床以上は GDH陽性かつトキシン陽性で，そ
れぞれ 68.2％，84.6％であった。GDH陽性+トキシン陰性
でトキシン B遺伝子検出検査（NAAT）まで実施して治
療開始している施設は 2施設のみであった。ガイドライン
発出前後で CDI診療が変化した施設は全体の 12.5％で
あった。
【考察】施設規模により自施設内で実施可能な検査に差
があることが明らかとなった。GDH陽性+トキシン陰性
の場合，適切な CDI治療が行えていない可能性があり，
NAATがガイドライン導入を困難にしている一因と考え
られた。

025．市中発症肺炎後のクロストリジオイデス・
ディフィシル感染症の疫学検討

浅井 信博 1,2，塩田 有史 2，萩原 真生 2，加藤 秀雄 2，
小泉 祐介 1,2，山岸 由佳 1,2，三鴨 廣繁 1,2

1愛知医科大学病院感染症科
2愛知医科大学病院感染制御部
【背景】入院診療を要する肺炎患者は Clostridioides diffi-

cile感染症（CDI）のリスク因子を多数保持している。一
方で，肺炎診療ガイドラインや CDI診療ガイドラインで
も肺炎後の CDIに関しては明記されていない。
【対象と方法】当院で 2014～2017年に入院治療を受けた
市中発症肺炎患者を後方視的に検討した。患者背景（年齢，
性別，基礎疾患），肺炎の重症度，抗菌薬レジメンとその
投与期間，肺炎診療後もしくは経過中の CDIの発症の有
無，CDIの予後を評価項目とした。肺炎の重症度は A-
DROP，CURB-65，PSI，I-ROADおよび qSOFAと SOFA
スコアで，患者の併存疾患は Charlson併存疾患指数（CCI）
にて評価した。
【結果】対象患者は 406例で市中肺炎（CAP）177例，医
療・介護関連肺炎（NHCAP）229例であった。患者の年
齢は中央値 79歳（18～103歳），性別は男性 257例（63％），
女性 149例（37％）であった。肺炎の重症度は A-DROP 0～
2；256例（63％），3；100例（25％），4～5；50例（12％），
肺炎の予後は 30日及び入院死亡率ともに 5％であった。
CDIの発症リスク因子は，プロトンポンプ阻害薬の使用
が最多の 123例（30％）で，次いでカルバペネム系薬の使

用 78例（19％），悪性腫瘍 74例（18％），糖尿病 58例（14％），
慢性腎臓病 51例（13％）を認めた。CCI≧3は 120例（30％）
に認めた。追跡調査の結果，肺炎診療後では CAP 5例（3％），
NHCAP 14例（6％）が入院中および退院後に CDIを発
症していた。肺炎診療中のプロバイオティクスは 34/406
例（8％）に併用されていた。
【結語】市中発症肺炎の診療においても，将来的な CDI
のリスクを念頭に不要な抗菌薬の併用療法は避ける，CDI
の予防にプロバオティクスを処方するなど新たな治療戦略
を立てる必要がある。

027．広島県における ESBL産生菌と CRE検出の
年次推移（2008-2018）

池田 光泰 1,2,4，桑原 隆一 1,5，荒井 千夏 1,2,3，
于 連升 1,2,6，久恒 順三 1,2,6，鹿山 鎭男 1,2,6，
小松澤 均 1,3，菅井 基行 1,2,6，大毛 宏喜 1,7

1広島大学院内感染症プロジェクト研究センター
2広島大学大学院医系科学研究科薬剤耐性学講座
3広島大学大学院医系科学研究科細菌学
4JA広島総合病院臨床研究検査科
5JR広島病院臨床検査科
6国立感染症研究所薬剤耐性研究センター
7広島大学病院感染症科
【背景】ESBL産生菌の増加は世界的な問題となってい
るため，地域ごとにその状況を監視することは重要である。
広島県では，2008年より県内の主要施設において ESBL
産生菌ならびに ESBL産生菌に含まれる CREのサーベイ
ランスを継続して行っており，今期で 10年目を迎えた。
2008～2018年の 10年間の調査結果をまとめ，県内の
ESBL産生菌と CREの近年の動向について報告する。
【対象および方法】広島県内の医療機関 12施設において
臨床材料から分離され，薬剤感受性検査を実施した E. coli，
K. pneumoniae，K. oxytoca，P. mirabilisの 4菌種の全検体
を対象とした。ESBL産生の判定は CLSIに準拠し，遺伝
子型の検出はシカジーニアス ESBL遺伝子型検出キット
を用いた。CREについては PCR法にてカルバペネマーゼ
遺伝子を検出し，PFGE法およびMLSTによる分子疫学
解析を行った。
【結果および考察】ESBL産生株は 2009年では 400株の
検出を認め，その後，増加の一途を辿り 2017年では 1,373
株の検出を認めた。ESBL産生 E. coliの検出率も年々増加
し，約 25％に達した。特に近年は血液由来の ESBL産生
菌が増加傾向であった。遺伝子型は E. coliにおいて CTX-
M-9型が約 80％を占め，その傾向に変化は認められなかっ
たが，近年は CTX-M-1型が増加傾向であった。また，E.

coli ST131の割合は 10年前と比較して約 6割から約 8割
へと増加していた。ESBL産生株中に含まれる CREは毎
年検出され続けており，サーベイランス開始当初は K.

pneumoniaeのみで認めていたが，近年は E. coliで有意に
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認め，それらの株は全て blaIMP-6と blaCTX-M-2を保有していた。
過去 9年間に検出された CREのMLST解析の結果，E.

coliでは ST131-fimH30，K. pneumoniaeでは ST37が大多
数を占めており，ドラフトゲノムを用いた解析では同一ク
ローンの拡散が示唆された。発表では，2018年までの 10
年間に分離された ESBL産生菌および CREの解析結果を
報告する。

030．福歯大病院 ICTによる抗菌薬適正使用推奨
前後の歯科における抗菌薬使用および細菌
培養同定検査結果についてのサーベイラン
ス

森田 浩光，外尾 典子，山口 真広，岡田 賢司
福岡歯科大学医科歯科総合病院院内感染対策チーム
【背景と目的】歯科における抗菌薬使用の問題点として，
経験的治療として第 3世代セフェム系抗菌薬の使用量が多
いということが明らかとなっている。本院歯科でも同様の
問題があったため，本院 ICTでは，2016年 4月より日本
感染症学会/日本化学療法学会による感染症治療ガイドラ
イン 2016年版（歯性感染症）の周知による抗菌薬適正使
用および細菌培養検査による標的治療を推奨してきた。こ
のような背景のもと，ガイドライン周知の前後における本
院歯科での抗菌薬使用状況と細菌培養同定検査結果につい
てサーベイランスを行ったので報告する。
【方法および結果】2014年 1月から 2017年 12月までに，
当院歯科・口腔外科にて使用した外来および入院処方によ
る内服薬および注射薬の抗菌薬の使用量，細菌培養同定検
査の件数および検出菌を調査した。
2014年および 2015年の内服抗菌薬の全投与量に対する
第 3世代セフェムの割合は約 75%，ペニシリンは約 17％
であったが，2016年の抗菌薬適正使用の推奨後はセフェ
ムおよびペニシリンの使用量が逆転し，2017年にはそれ
ぞれ 4％および 89％と変化した。一方，細菌培養同定検
査の検出菌は口腔内常在菌が多いという傾向に変化はな
かったものの，件数は年毎に上昇し，2014年の 65件から
2017年には 217件と顕著な上昇を示した。
【まとめと考察】現在，AMR対策としての抗菌薬適正
使用が急務となっているが，本院では ICTによる抗菌薬
適正使用の推奨活動を行うことで効果が得られた。今後も
継続的なガイドラインおよび細菌同定検査に基づいた抗菌
薬適正使用の周知徹底の必要性が考えられた。

039．当院における急性胆嚢炎起炎菌の検討
原 祐
市立福知山市民病院消化器内科
【目的】急性胆嚢炎の治療は早期に胆嚢摘出を行うこと
を推奨されているが，患者の多くは基礎疾患を伴う高齢者
であることより保存的に経過を見ることが多い。当院にお
ける急性胆嚢炎の抗菌薬の選択と各種培養結果を検討した。

【方法】2014年 1月から 2019年 1月までに当院で初発の
急性胆嚢炎と診断され総胆管結石合併例，肝胆膵領域の悪
性腫瘍合併例を除外した 128例（男/女：62/66例，年齢
中央値 79歳）を対象とした。
【結果】101例で血液培養が施行されており，菌血症は 9
例（8.9％），軽症/中等症/重症：6/2/1例であった。検出
菌は E. coliが 3例，ESBL産生 E. coliが 1例，Klebsiella spp.
が 2例，Enterobacter spp. が 1例，Proteus spp. が 1例，Pseu-

domonas spp. が 1例とすべてグラム陰性桿菌であった。83
例で胆汁採取されており，菌検出例は 55例（66.2％），軽
症/中等症/重症：32/17/6例であった。13例が複合感染で
あり，検出菌の内訳はグラム陰性桿菌：E. coliが 18例，
ESBL産生E. coliが 1例，Klebsiella spp. が 13例，Aeromonas

spp. が 3例，Citrobacter spp. が 1例，Enterobacter spp. が
6例，Kluyvera spp. が 1例，グラム陽性球菌 Enterococcus

spp. が 4例，Streptococcus spp. が 6例，Staphylococcus spp.
が 1例，Gemella spp. が 1例，グラム陽性桿菌：Listeria spp.
が 1例，嫌気性菌：Bacteroides spp. が 2例，Prevotella spp.
が 2例，Porphyromonas spp. が 1例，Lactobacillus spp. が
1例，真菌 1例であった。全症例での初期抗菌薬として
CMZ 95例（74.2％），SBT/ABPC 11例（8.6％），カルバ
ペネム系抗菌薬 7例（5.5％）が選択されていた。
【考察】高齢者患者の増加に伴い，ガイドライン上では
保存的加療が第一選択となることが多い。当院での胆汁分
離菌は既報とほぼ同等であり，また ESBL産生菌の割合
は低かった。今回の結果を元に今後の当院の感染症対策を
策定していく予定である。

052．Neisseria mucosa による ICDリード感染の
一例

西垣 哲太 1,2，鈴木 智代 1,2，加藤 英明 2,3

1横浜市立大学附属病院薬剤部
2横浜市立大学附属病院感染制御部
3横浜市立大学医学部血液免疫感染症内科
【症例】81歳男性。78歳時に前医循環器内科で持続性心
室頻拍に対して植込み型除細動器（ICD）植込み術を施行
し，以後外来通院していた。歯科受診した 13日後に発熱
を自覚し，その 4日後に発熱を主訴に近医を受診しアジス
ロマイシンが処方された。しかし，発熱が持続するため前
医循環器内科を受診し，ICD感染が疑われたため血液培
養検査施行後に緊急入院となった。経食道心エコーで右心
房内ショックリードに 4～5 mmの浮動性付着物を認めた。
また，血液培養 2セットからグラム陰性球菌を検出したた
め，セフトリアキソン（CTRX）2 g 12時間毎が開始され，
ICDリード抜去目的で当院循環器内科へ転院となった。
【経過】前院の血液培養で Neisseria mucosaを検出した。
経食道心エコーで右心房自由壁側にショックリードが癒着
し，リードの癒着部位から浮動物（2×16 mm）を認めた。
また，大動脈弁，僧帽弁には疣贅を疑う所見は認めなかっ
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た。当院で施行した血液培養は陰性であった。前医での
N. mucosaの薬剤感受性試験結果では，CTX，CVA/AMPC，
CMZ，TC，LVFXに対して感性があり，CTRXによる治
療を継続した。入院 15日目に 38度台の発熱および好中球
数＜100/μLへ低下した。薬剤性の好中球減少症が疑われ
たため主治医より抗菌薬治療について相談があり，TAZ/
PIPC 4.5 g 8時間毎への変更を提案した。抗菌薬変更およ
び G-CSF投与により，解熱，好中球数 4,400/μLへ上昇し，
SBT/ABPC 3 g 8時間毎へ変更した。入院 22日目に ICD
本体およびリード抜去術を施行した。入院 30日目に SBT/
ABPCを終了し，入院 34日目に退院となった。
【考察】N. mucosaによる ICDリード感染の一例を経験
した。N. mucosaによる血管内感染症に対して CTRX，
CPFX，AMPC等を使用した症例が報告されている。本
症例では CTRX，TAZ/PIPC，SBT/ABPCを使用し抗菌
薬治療を行った。文献的考察を含め報告する。
謝辞：当院循環器内科 松本 克己医師，田口 有香医師に
感謝いたします。

054．ニット構造型ステントグラフト周囲感染の 3
症例の検討

土野 有稀，山本 沙央里，竹内 一，後藤 礼司
総合大雄会病院感染症科循環器内科
当院では 6年間で 3症例のニット構造型ステントグラフ
ト周囲感染を経験した。感染経路，起因菌もそれぞれ異な
り，また治療方法も異なった。全ての症例に共通していた
のはオーバーラッピング法を用いた外科的腹部大動脈瘤人
工血管置換術を施行されていた事であった。治療について
は抗菌薬使用後再手術，CTガイド下ドレナージ，Pigtail
カテーテルによる洗浄と治療方法は分かれた。3症例を比
較検討し人工血管周囲感染につき考察する。

056．血液培養検査の外部委託が菌血症患者の予
後に及ぼす影響について

池ヶ谷 諭史 1,2

1藤枝平成記念病院内科
2藤枝平成記念病院感染対策室
【背景】当院では検査技師の人員，院内のスペース，コ
ストの問題などから開院以来培養検査を外部委託している。
培養検査の外部委託により，結果判明までの時間延長，陽
性率の低下，検出菌の内訳の相違などの問題が指摘されて
いるが，実際の患者予後にどの程度影響を及ぼしているか
検索した限り不明であったため調査を行うことにした。
【方法】2017年 6月から 2019年 6月までの間に当院で
採取された血液培養が陽性であった患者についてカルテレ
ビューを行い，時系列的に培養結果と抗菌薬選択と臨床経
過について解析し，結果の遅れが最終転帰の悪化に結びつ
いた症例がなかったか検討した。
【成績】この間の血液培養は合計 200件（同一患者・エ

ピソードは 1件とカウント），陽性 52件（うち汚染菌 8件），
2セット率 97％，陽性率 22％，汚染率 4％であった。汚
染菌を除いた陽性患者 44例の平均年齢 76歳，qSOFAス
コア 2点以上 13人（30％）であった。結果判明までに要
した日数は，速報 2.8日，最終報告 4.6日であった。Empiric
therapyが施行された 42人のうち 10人（24％）で抗菌
spectrumから外れていた（緑膿菌 2例，カンジダ 1例，セ
ラチア 1例，MRSA 3例，MRCNS 2例，アシネトバクター
1例）。その内死亡例は緑膿菌 1例とカンジダ 1例であっ
たが，緑膿菌は血培採取翌日，カンジダは 3日目に敗血症
性ショックで亡くなっており細菌検査室が自施設内にあっ
ても救命困難な症例であったと考えられた。
【考察】今回調査した期間では，外部委託のために最終
転帰が悪化した患者は認めなかった。臨床経過から慎重な
empiric therapyを行うことで短期的な実害がなかったも
のと考えられたが，標準よりも defensiveな薬剤選択，de-
escalationの遅れ，血培採取のmotivation向上阻害など
AMRの観点からの問題がないか今後さらに検証を要する
と考えられた。また単施設の解析では偽陰性率や検出菌の
割合が適正かなど分からないため，今後多施設共同研究も
検討したい。

062．予防的抗菌薬投与下に生じた Clostridium
difficile による壊死性腸炎の 1例

上原 央久 1，髙橋 聡 2

1北海道立子ども総合医療療育センター小児泌尿器科
2札幌医科大学医学部感染制御・臨床検査医学講座
【症例】1歳 3カ月女児。総排泄腔遺残に対して生後人
工肛門造設術を施行していた。重複膣および尿の膣への流
入に伴う水膣を認めており，2カ月時より水膣に対して導
尿を開始した。導尿開始に伴い AMPCによる予防的抗菌
薬投与を開始した。4カ月時に有熱性尿路感染症を発症し，
予防的抗菌薬投与を CCLに変更した。7カ月時に，水膣
の増大および膣への導尿が困難になったため経皮的膣瘻を
造設し，定期的に交換する方針とした。11カ月時に近医
にイレウスの疑いで入院し，保存的に加療していたところ，
全身状態が悪化したため当院に搬送となった。搬送時の
CT所見から腸管の絞扼が疑われ緊急開腹手術となった。
盲腸から上行結腸にかけて著明な拡張を認めたが明らかな
閉塞起点は認めなかった。集学的治療にも関わらず全身状
態が悪化し，入院 6日目に再度開腹手術を施行した。結腸
全体に浮腫を認め，結腸及び回腸に壊死を認め，結腸亜全
摘術，回腸部分切除術を施行し，回腸瘻を造設した。病理
結果から，偽膜性腸炎の診断となった。入院時の便検体を
確認したところ，Clostridium difficile（CD）の発育を認め，
トキシン陽性となり，CDによる壊死性腸炎と診断した。
その後MNZを投与し，全身状態は改善しえた。
【考察】予防的抗菌薬投与は小児の膀胱尿管逆流で広く
行われており，尿管ステントや腎瘻留置中の患児，および
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導尿施行例においても選択的に施行されている。抗菌薬投
与は CD腸炎の重要なリスク因子であるが，乳幼児におけ
る CD腸炎は稀である。今回我々は，予防的抗菌薬投与下
の総排泄腔遺残患児において CDによる壊死性腸炎を経験
したので文献的考察を加えて報告する。

063．大阪急性期・総合医療センターの小児・新
生児科における血液培養採取数と抗菌薬の
使用について

岩﨑 瑛子 1，村井 千恵 1，綛谷 哲也 1，髙野 智子 2

1大阪急性期・総合医療センター薬局
2大阪急性期・総合医療センター小児科
【はじめに】現在当センター小児科では発熱のある症例
についてはルート確保・採血時に小児血培ボトル 1本を採
取することが主流となっている。
【目的】当センターにおいて小児・新生児の血液培養陽
性となった症例について調査し，血液培養採取のタイミン
グと採取数について検討する。
【方法】調査期間：2017年 4月～2019年 3月。調査対象：
調査期間に血液培養を提出された小児・新生児科，救急診
療科・救急初期診療センターでの 15歳未満の児。調査内
容：年齢・体重・疾患・血液培養採取数・検出菌・使用抗
菌薬・抗菌薬使用日数・入院日数・転機。
【結果】のべ 3,977例で血液培養が提出されており，血
液培養の提出数が 1回 2本以上であったのは 42例（1.0％）
であった。
89症例で培養陽性となり，2本採取例で 2本陽性 1例

（1.12％），1本陽性 4例（4.49％），1本採取例で陽性 84例
（94.38％）であった。
検出菌は S. epidermidis（27例），CNS（15例），Bacillus

species（12例），Streptococcus agalactiae（7例），E. coli（6
例），他 30例であった（1症例で複数菌種検出あり）。
血液培養陽性例で，2本採取例で抗菌薬使用 3例のうち

菌血症 1例，抗菌薬不使用は 2例，1本採取例で抗菌薬使
用 43例のうち菌血症 24例（コンタミネーション疑い含む），
抗菌薬不使用は 41例であった。
【考察】血液培養採取が 2本の場合，菌血症と判断し適
正な抗菌薬治療を行えるが，1本の場合，培養陽性となる
とコンタミネーションの可能性も考慮し，臨床的な症状や
培養陽性までの時間を評価する必要があり，菌血症の診断
が難しくなっている。
【結語】適正評価のためにも抗菌薬投与前に培養を 2本
採取することを推奨する。

064．小児科において内服抗生剤の処方は減って
いる

髙野 智子 1，岩﨑 瑛子 2

1大阪急性期・総合医療センター小児科
2大阪急性期・総合医療センター薬剤部

【はじめに】抗菌薬の不適切な使用を背景として薬剤耐
性菌が増加する中で，AMR対策が国家行動計画として行
われている。AMR対策の効果を考察するために，小児科
における内服抗生剤の使用に関して当センターの現状を検
討した。
【方法】2010年から 2018年の内服抗生剤の処方につい
て電子カルテ検索システムを用いて検索し，検討を行った。
【結果】全期間に 9,010件の抗生剤処方数があり，2010
年には 1,576件であったが，年々減少し，2018年には 733
件（2010年の 47％）に減少した。この間の感染症入院症
例は 2010年 1,103例（全入院における割合 64％），2012
年 1,467例（67％），2017例 948例（51％），2018年 1,060
例（48％）と変動はあったが，感染症入院数を分母とした
抗生剤処方件数では 2010年を 1とすると 2018年は 0.48
であった。この間，細菌性髄膜炎や菌血症による入院は減
少していた。処方された抗生剤の内容は 2010年にはペニ
シリン系 9％，第 3世代セフェム 33％，マクロライド系
48％であったが，2018年にはペニシリン系 55％，第 3世
代セフェム 17％，マクロライド系 10％に推移した。ペニ
シリン系と第 3世代セフェムの処方医を比較すると，新臨
床研修制度の教育を受けた医師ではペニシリン系の処方の
方が多かったが，それ以前の医師では第 3世代セフェムの
処方が年々減ってはいるが多かった。
【結果】当センター小児科において内服抗生剤処方数は
減少し，内容もペニシリン系抗生剤の割合が増加した。内
服抗生剤の処方の減少は，国の AMR対策による啓発効果
のみならず，ヒブ・肺炎球菌ワクチンの定期接種化や迅速
診断の利用なども考えられる。ペニシリン系抗生剤の処方
が新臨床研修を受けた若い医師で増えていることから，感
染症内科での教育を受ける機会のある新臨床研修制度によ
る教育効果もあると考えた。
非学会員共同研究者：根来 彩子，辻 真之介，丸山 朋
子，小川 加奈，西浦 博史，小垣 滋豊

075．インプラント留置後骨感染に対しゲンタマ
イシン（GM）骨髄内単回および持続投与を
施行した 1症例

熊谷 康平
京都医療センター薬剤部
【目的】GMは PK/PDの観点から，単回または分割投
与で使用される。他方で近年，整形外科分野のインプラン
ト留置後骨感染に対して骨髄針を留置し，GMを骨髄内持
続投与（iMAP）で使用し，感染制御に貢献した症例が報
告されている。しかし，局所持続投与による血中濃度への
影響や副作用についての報告は少なく，推奨投与量は存在
しない。今回 GMの骨髄内単回投与後に iMAPを施行し
たインプラント留置後骨感染患者に対し TDMを行ったの
で報告する。
【症例・結果】68歳，男性，右下腿開放性粉砕骨折に対
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し創外固定施行後，創部から Pseudomonas aeruginosaが検
出された患者。第 19病日に GM骨髄内単回投与を開始し
たが奏功せず，第 51病日に骨髄針を留置し投与方法を
iMAPへ変更した。骨髄針初回留置後の血清クレアチニン，
投与量，血中濃度は，第 53病日に 0.71 mg/dL，240 mg，
2.0 μg/mL，第 63病日に 0.77 mg/dL，180 mg，2.1 μg/
mLとなり，血中濃度は投与量に相関しなかった。第 71
病日に投与終了後，感染再燃が疑われ第 78病日に骨髄針
を再留置し iMAPを再開した。骨髄針再留置後の血清ク
レアチニン，投与量，血中濃度は，第 80病日に 1.08 mg/
dL，180 mg，3.3 μg/mL，第 88病日に 0.88 mg/dL，120
mg，1.4 μg/mL，第 93病日に 1.13 mg/dL，120 mg，2.7
μg/mL，第 98病日に 1.33 mg/dL，120 mg，3.1 μg/mL
となり血中濃度は投与量および腎機能に相関した。iMAP
施行中，血中の CRP，PCTは低下傾向を認めたが，血中
濃度高値が持続することで GMによる腎機能低下を認め
た。
【考察】本症例では GMの iMAPは骨髄内単回投与と比
較して感染制御に有用だった。iMAP時の GM血中濃度
は骨髄針留置状態，投与量および腎機能に相関して変動す
ると考えられ，投与量・骨髄針留置変更時に TDMを施行
することは薬剤性腎障害の回避に有用であることが示唆さ
れた。また iMAPは治療効果が血中濃度と相関せず，初
回投与量については安全性を考慮した検討の余地があると
考えられた。

077．広域 β -lactamase産生腸内細菌科の菌種を
用いたライサスパネル RMEN-2の評価

上田 舞衣子 1,2,3，村谷 哲郎 1,2,3

1ひびき AMR研究会
2ひびき臨床微生物研究会
3（株）キューリン検査部微生物課
【背景および目的】ESBL産生 E. coliは既に 20％を超え，
外来性 AmpCやカルバペネマーゼ産生株も分離されてい
る。感染症法のカルバペネム耐性腸内細菌科細菌感染症の
対象菌はMICだけで判定される耐性菌であるが，これら
の β -lactamaseの検出には確認試験が必要である。今回グ
ラム陰性菌用の新しい感受性パネルであるライサス
RMEN2を評価したので報告する。
【材料と方法】広域 β -lactamase非産生 E. coli 79株，
ESBL産生 88株，カルバペネマーゼ産生 29株，外来性
AmpC産生 10株を用いた。複数保有株もあるので，使用
した菌株は，204株である。薬剤感受性測定は，グラム陰
性桿菌用 RMEN2を用い，ライサス S4で実施した。
【結果】広域 β -lactamase非産生 E. coli 79株は，すべて
耐性菌コメントは何も表示されなかった。ESBL単独産生
86株中 78株は ESBL確定，6株は ESBL疑い，2株は
CRE/ESBL疑いと判定された。ESBLと外来性 AmpCの
両方を産生している 2株は，ESBL確定と ESBL疑いと

なった。CMY-2産生 6株および DHA-1産生 1株は，ESBL
疑いと判定された。カルバペネマーゼ産生 29株は，15株
が CRE/ESBL疑い，13株が CRE疑い，1株が CPE/ESBL
疑いとなった。また，RMEN2にはMEPMの濃度として，
0.125から 8 μg/mLが搭載されている。カルバペネマー
ゼ 29株は全株 1 μg/mL以上を示した。カルバペネマー
ゼが証明されていない 175株中 172株は，≦0.125 μg/mL
であった。
【考察】ESBL産生株の 90.7％（78/86）は，本パネルに
て ESBL産生株と確定できた。また，残りの株も ESBL
疑い株と判定され，偽陰性となる株はなかった。CMY-2
および DHA-1タイプの外来性 AmpC β -lactamase産生株
も ESBL疑いとコメントが入るが，CMZのMICが高け
れば，ESBL/AmpC疑いのようなコメントとするべきと
考える。今回使用した nonCPEのMEPMのMICは 98.3％
（172/175）が，0.125 μg/mL以下であり，偽陽性が 1.7％
であることより，スクリーニング基準として有用であると
考えられた。

078．ESBL産生腸内細菌科の確認試験に関する
検討

上田 舞衣子 1,2，村谷 哲郎 1,2

1ひびき AMR研究会
2（株）キューリン検査部微生物課
【背景および目的】CLSIは ESBL産生の有無をルチン
で報告する必要はないという改訂を行ったが，国内では，
ESBL確認試験は引き続き行っており，院内感染対策およ
び治療に役立てている施設が大半であると思われる。この
ESBL産生株の効率的な確定試験を検討する目的で本検討
を行った。
【材料と方法】2013年以降に，栄研ドライパネルで，CTX
および CAZ 1～16 μg/mLとそれぞれの CVA 4 μg/mL
含有ウエル 0.5～4 μg/mLが測定された腸内細菌科の株を
対象とした。CVAの添加によりMICが 8倍以上低下した
株を ESBLとした。また，ESBLと確定されなかった株の
うち，CAZまたは CTXのMICが高い株については，CPR
および CPR/CVAのディスク拡散法などを実施し，また，
MICが低い株についても，CDTR，CFDNのMICが高い
株については，CPDXおよび CPDX/CVAのディスク拡
散法を実施し，ESBLと確定した。
【結果】対象の基準を満たした株は，85,303株であり，E.

coliが最も多く 50.1％，ついで K. pneumoniae 15.4％，P.

mirabilis 7.0％，の順であり，66菌種，7 groupが検出され
た。このうち ESBL産生株と判定された株は，20,239株
（23.7％）であった。希釈法のみで，ESBLと判定できた株
は，全体の 97.1％であり，CTXのみで 96.3％，CAZのみ
で 57.3％であった。CVA含有 CTXおよび CAZ濃度を 0.5
μg/mLのみとすると，検出率 93.3％であった。
【考察】E. coliの ESBL保有率が 20％を超えている現状
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を考えると，MIC測定後にすべてをディスク拡散法で
チェックすることは報告が遅れるだけでなく，作業効率と
しても非常に悪い。今回 CTX/CVAと CAZ/CVAを用い
て，どの濃度を使えば，ESBL確認試験を減らすことがで
きるかを検討し，現在我々が使用している方法では，97.1％
の ESBLを検出可能であることが示された。確認試験の
ウエルを減らし，多くの薬剤の感受性測定を行うという考
え方も必要であり，どちらを重視するかは，マンパワーや
採用薬剤など施設により検討すべき事項である。

084．ファンギテック Gテスト ESを用いた（1→
3）―β ―Dグルカン測定法の基礎的検討

倉橋 舞 1，村田 美香 1，赤松 紀彦 1，松田 淳一 1，
森永 芳智 1,2，栁原 克紀 1,2

1長崎大学病院検査部
2長崎大学大学院医歯薬学総合研究科病態解析・診断学分
野
【はじめに】（1→3）―β ―Dグルカンの測定は深在性真菌
症のスクリーニングおよび治療効果判定などに有用な検査
である。当院ではバッチ処理による測定を 1日 1回行って
おり，結果報告に時間を要している。そこで今回，モノテ
ストタイプであり，リアルタイムに測定可能なファンギ
テック Gテスト ESの新規導入を目的とした基礎的検討を
行ったので報告する。
【対象および方法】対象試薬としてファンギテック Gテ
スト ES（以下検討試薬）およびファンギテック Gテスト
MKII（以下現行試薬）を用い，以下の（1）～（5）に示
す項目について検討した。（1）正確性：濃度既知の試料（10
pg/mL・20 pg/mL・450 pg/mL）を各 5回測定し，回収
率を算出した。（2）室内精度：陽性コントロール・患者検
体 1件を 5日間二重測定し，CV（％）を算出した。（3）併
行精度：濃度既知の試料（10 pg/mL・20 pg/mL・450 pg/
mL）を各 10回測定し，CV（％）を算出した。（4）直線
性：高濃度域（450 pg/mL）を 11段階希釈し確認した。（5）
相関性：当院に検査依頼のあった患者検体 50件を検討試
薬と現行試薬で測定し，相関係数と回帰式を算出した。
【結果】（1）正確性：各濃度の回収率は 107.2～120.4％
であった。（2）室内精度：陽性コントロール・患者検体の
CV（％）は 4.67％，4.76％であった。（3）併行精度：CV
（％）は 4.21～5.56％であった（4）直線性：450 pg/mL
まで確認できた。（5）相関性：x＝現行試薬，y＝検討試
薬 回帰直線 y=1.04x+1.50（γ＝0.9721）であった。
【考察および結語】検討試薬においては，正確性で若干
の高値傾向を示したが，室内精度や併行精度，直線性は良
好であった。また，現行試薬との相関性も良好であった。
以上のことから，新規導入試薬であるファンギテック G
テスト ESは現行試薬と比べてほぼ同等の性能を有してい
ることが明らかとなった。今後，本試薬を使用することで，
検査結果報告時間の短縮化が可能になり，その有用性が示

唆された。
非学会員共同研究者：海端 悟，岡田 侑也，碇 比呂子，
吉田 麻衣子

085．医療情報データベースを用いたアムホテリ
シン Bリポソーム製剤の使用実態調査

髙園 貴弘 1,2，田代 将人 1，馬塲 健次 3，
若村 友太郎 3，宮崎 泰可 1,2，泉川 公一 1

1長崎大学大学院医歯薬学総合研究科臨床感染症学
2長崎大学病院呼吸器内科
3大日本住友製薬株式会社メディカルアフェアーズ部
【目的】アムホテリシン Bリポソーム製剤（L-AMB）は
深在性真菌症のキードラッグであるが，我が国における実
臨床における使用実態は十分に調査されていない。そこで
我々は，L-AMBの投与実態として，使用診療科，対象疾
患，L-AMB投与量，方法，抗真菌薬間の切り替えや併用
療法に関して調査した。
【方法】メディカルデータビジョン株式会社から提供さ
れた全国多施設の診療データベース（DPCデータ，医科
レセプトデータ，臨床検査値データ）を用い，18歳以上
の L-AMB投与症例で，選択規準を満たす 640例について
集計を行った。
【結果】血液内科が 66.4％，その他の内科 26.8％，外科
系診療科が 12％と，内科系診療科が大半を占めていた。想
定される対象感染症は，肺アスペルギルス症 29％，カン
ジダ症 8％，クリプトコックス症 2％，接合菌症 1％，発
熱性好中球減少症が 9％であった。投与開始時の腎機能が
eGFR：60 mL/min未満の症例が 32.6％含まれていた。平
均投与量は 2.5 mg/kg，平均投与期間は 10日間であった。
83％の症例において，他の抗真菌薬との併用（28％）も
しくはスイッチ（L-AMBへのスイッチ：28％，L-AMB
からのスイッチ：31％）が行われていた。入院中の死亡率
（全病死）は，41％であった。
【結語】L-AMBは腎機能低下例でも使用されていた。L-
AMB使用例は予後不良の血液疾患で多く使用されている
と推察され，治療経過中に，他抗真菌薬との切り替えや併
用で使用されている症例が大半である実態が分かった。
会員外研究協力者：小畑 陽子，西野 友哉（長崎大学病
院腎臓内科）

110．結核および潜在性結核診断におけるクォン
ティフェロン検査の有用性

栗田 泉
市立島田市民病院臨床検査室
【はじめに】結核の確定診断は結核菌の検出同定によっ
てなされるが，結核および潜在性結核の補助的診断法とし
てインターフェロン γ 遊離試験（IGRA）は欠くことので
きない検査となっている。当院では，2011年よりクォン
ティフェロン（QFT）検査を院内実施している。今回，結
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核診断における QFT検査の有用性について検討したので
報告する。
【対象および方法】2011年 1月から 2019年 4月の期間
に抗酸菌培養検査依頼があり，同時期に QFT検査依頼の
あった 1,030例を対象とした。QFT検査は QFT-3Gを用
い，2018年 11月からは QFT-Plusを用いて測定した。細
菌学的検査は，塗抹検査（チールネルゼン法・蛍光法）と
培養検査（小川培地・液体培地）および同定検査（DDH
法・質量分析法）を用いた。
【結果】QFT検査 1,030例の判定結果は，陰性 730例
（70.9％），判定保留 68例（6.6％），判定不可 35例（3.4％），
陽性 197例（19.1％）であった。1,030例の診断は，結核 106
例（10.3％），潜在性結核感染症 45例（4.4％），結核既往
49例（4.8％），結核症否定 830例（80.6％）であった。結
核と診断された 106例における QFT検査結果は，陽性 87
例（82.1％），判定保留 8例（7.5％），判定不可 2例（1.9％），
陰性 9例（8.5％）であった。陰性 9例のうち 3例は肺結
核，6例は肺外結核であった。QFT検査陰性 730例にお
ける結核症否定は 721例（98.8％）であった。
【考察】結核と診断された 106例において，QFT検査陽
性は 87例（82.1％），判定保留を加えると 95例（89.6％）
が陽性一致と判断可能であり，感度に優れていると確認さ
れた。QFT検査陰性 730例において結核症否定診断は 721
例（98.8％）が陰性一致と判であり，特異度に優れている
ことが確認された。
【結語】QFT検査は，高い陽性一致率および高い陰性一
致率を兼ね備えており，結核感染症における補助的診断検
査の一つとして非常に有用である。

115．福岡大学病院における外来経口抗菌薬使用
の評価法の探索と使用疾患の調査

釜田 充浩 1，村木 優一 2，萩原 大樹 3，森脇 典弘 4，
佐藤 啓介 4，中野 貴文 5，塩塚 昭一 4，宮崎 元康 1，
戸川 温 6，髙田 徹 6，神村 英利 4

1福岡大学筑紫病院薬剤部
2京都薬科大学臨床薬剤疫学分野
3福岡大学西新病院薬剤部
4福岡大学病院薬剤部
5福岡大学薬学部臨床薬学分野
6福岡大学病院血液・腫瘍・感染症内科
【背景・目的】日本の入院患者における抗菌薬の使用動
向は，defined daily dose（DDD）や days of therapy（DOT）
を在院患者延数で補正する指標が用いられてきた。しかし
ながら，外来患者に対する抗菌薬使用を評価する指標は定
まっていない。今回，外来患者における抗菌薬の使用動向
を把握する際の指標を探索し，治療対象となった疾患を調
査した。
【方法】2016年 11月～2017年 10月に福岡大学病院（以
下，当院）の外来患者に処方された抗菌薬の成分名，使用

量，件数，治療対象疾患を調査した。抗菌薬の使用頻度は
使用量を DDDで除し，外来患者数で補正した値（DOD：
DDDs/1,000 outpatients/day）と処方件数を用いて比較し
た。また，各抗菌薬の 1日投与量の中央値と DDDを比較
した。
【結果】外来患者数で補正した全体の DODは 0.54であっ
た。抗菌薬の使用頻度は DODではマクロライド系薬，キ
ノロン系薬，ST合剤，セファロスポリン系薬の順に多かっ
たが，処方件数では，キノロン系薬，マクロライド系薬，
ST合剤，セファロスポリン系薬の順であった。キノロン
系薬の 1日投与量は DDDとほぼ同等であったのに対して，
他の抗菌薬では DDDより低かった。抗菌薬が使用された
症例は呼吸器感染症が 22％と最も多く，次いで手術や化
学療法に伴う感染予防が 18％，感冒や上気道炎に対する
抗菌薬の使用は 16％に認められた。
【考察】外来患者における抗菌薬使用の指標として使用
量を用いた場合，DDDと 1日投与量の乖離がある抗菌薬
は過少評価されることが明らかとなった。そのため，抗菌
薬使用の指標には処方件数で十分である可能性が推察され
た。また，感染予防や感冒などの不適切と思われる使用が
計 34％占めていたことから，当院においては抗菌薬適正
使用に向けた介入が必要と考えられた。

116．結腸手術における SSI発生と周術期抗菌薬
使用の関連性について

岡本 和久 1，福井 淳宏 2，荒川 創一 3

1三田市民病院薬剤科
2三田市民病院看護部
3三田市民病院診療部
【目的】2018年 1月～12月に当院で行われた結腸手術に
おける SSI発生と，周術期抗菌薬の使用状況を調査し，そ
の関連性を検討する。
【方法】患者背景，手術時間，手術緊急度，抗菌薬種，投
与期間を調査し，SSI発生と周術期抗菌薬使用の関連性に
ついて，クリニカルパス適用の有無別の解析を含め検証し
た。
【結果】患者を A群：クリニカルパス適用（全例待機手
術；N=48）と B群：非適用（待機手術 21例，緊急手術 12
例，N=33）に分類した。SSI発生は A群で 3例（6.3％），
B群で 7例（21.2％）あり，A群で使用された抗菌薬は CMZ
または FMOXのみであったが，B群では CMZや FMOX
以外に TAZ/PIPC，MEPM等も使用されていた。抗菌薬
投与期間を a）「術直前（＋追加）投与のみ」b）術後 24
時間未満 c）術後 48時間未満 d）術後 48時間以上に分類
すると，A群の分布は a）4％b）46％c）19％d）31％，B
群の分布は a）9％b）9％c）15％d）67％であった。SSI
発生との有意な相関を認めたのは以下の項目であった。全
例では緊急度，A群ではいずれにも相関をみとめず，B群
では緊急度であった（P＜0.05）。
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【考察】「術後感染予防抗菌薬適正使用のための実践ガイ
ドライン」では結腸手術術後 24時間以内の予防抗菌薬が
推奨されているが，当院のクリニカルパスでは術翌日まで
の投与となっている。当院では A群で 50％，B群で 18％
が上記ガイドラインを満たしており，A群ではクリニカ
ルパスより 1日短い投与（術当日のみ）が半数を占めた。
B群では治療目的要素から投与が長くなった例が多かった。
【結論】緊急手術で SSI発生率が高かった。全例，A群，
B群のいずれを対象としても，抗菌薬投与期間と SSI発生
の間に相関がみられなかったことから，周術期予防抗菌薬
期間の延長は SSI発生低減に寄与しないことが示唆された。

120．当院で経験した Trueperella bernardiae 菌
血症 2例についての検討

田中 陽平 1,2，樋山 芙裕子 1

1立川綜合病院抗菌薬適正使用支援チーム（AST）
2立川綜合病院神経内科
【背景】Trueperella bernardiaeは coryneformを呈する通
性嫌気性グラム陰性桿菌である。同菌の菌血症の既報告は
少なく，その存在がまだ十分認識されていないと思われる。
今回我々は ASTとして同菌の菌血症を経験したことを契
機に，当院で経験した同菌の菌血症例について検討したの
で報告する。
【方法】2014年 9月 1日から 2019年 5月 31日までの当
院での血液培養症例の中から T. bernardiaeが検出された症
例を抽出し，その臨床的特徴について検討した。
【結果】血液培養 952例のうち T. bernardiae菌血症は 2
例認めた。症例①（AST介入）は 95歳女性，右腎盂腎炎
で入院。血液培養 2セットから同菌と Actinomycesが検出
された。VCM＋CTRX→SBT/ABPCで加療し軽快した。
症例②（非 AST介入）は 89歳男性，右結石性腎盂腎炎
を繰り返し尿管ステントが留置された。経尿道的膀胱結石
摘出術，尿管ステント交換術を施行後に発熱を認め，血液
培養 1セットから同菌と E. faecalisが検出された。MEPM
が投与され軽快した。
【考察】今回の検討での T. bernardiae菌血症 2例はいず
れも尿路が感染源と考えられ，複数菌感染であった。同菌
の血流感染の既報告例は複数あるが，渉猟した範囲の既報
告例の約 6割で複数菌感染を生じており，その多くに嫌気
性菌が関与していた。同菌は β ラクタム薬に感受性良好
であるが，AST活動において同菌の菌血症例に de-
escalationを促す際は，複数菌感染の可能性を考慮するこ
とが必要であると考えた。
非学会員共同研究者：島村 真奈美，小池 明美

130．AST活動開始前後の主要注射抗菌薬の使用
状況および LVFX使用症例に対する評価

河田 武志
岩国医療センター薬剤部

【目的】2016年に AMR対策アクションプランが厚生労
働省から公表され，適切な抗菌薬への関わりが求められて
いる。当院でも 2017年より AST活動を行ってきたが，注
射抗菌薬使用の現状を再評価する必要性が出てきた。その
ため，AST活動開始前後での主要注射抗菌薬使用状況の
確認及び乱用されがちな LVFXについても全処方解析を
行ったので結果を報告する。
【方法】AST活動開始 1年前と AST活動開始後の
2017.2～2019.1の 2年間で調査を行うこととし，使用量の
多い主要注射抗菌薬の AUD及び DOT，AUD/DOT比，
MRSA・緑膿菌の感受性率について確認を行った。また，
過去 5年における内服・注射 LVFXの使用量および，投
与における E. coli感受性率の変化について確認した。
【結果】AST活動開始前後で AUD，DOTについて
MEPM，VCM，TAZ/PIPCで増加していたが，その他の
薬剤は大きな違いが見られなかった。また，特に介入して
いるMEPM・VCMの AUD/DOTについては，それぞれ
1.13→1.26，1.12→1.25と増加しており，緑膿菌やMRSA
に対する感受性率は変わらず良好であった。その他の抗
MRSA薬も感受性はMRSAに対しては 100％であり，緑
膿菌の感受性率についてはMEPM・CFPMについてはそ
れぞれ 99％，97％と大きく変わりなかった。しかし AUD/
DOTの変化が少なく介入の薄い TAZ/PIPCは 91％→
86％と感受性の低下が見られた。LVFXの E. coli感受性
率については過去 5年間で平均 87％であったが，感受性
率は使用量に大きく依存している結果となった。
【考察】MRSAの耐性率や大腸菌の LVFX耐性率，緑
膿菌のカルバペネム耐性率においては AMRアクションプ
ランの目標値から見ると達成はできていたが，今回の結果
から不適切に使用されている抗菌薬は，全て耐性のリスク
が出現するということは明らかである。今後は介入が余り
出来ていない主要広域抗菌薬においても適正使用を推進し
ていく必要がある。

131．antimicrobial stewardshipの取り組みによ
るカルバペネム系抗菌薬の適正使用が緑膿
菌感受性率に及ぼす影響

小林 翼 1，笠松 悠 2,3，馬場 凜子 1，白野 倫徳 2

1大阪市立総合医療センター薬剤部
2大阪市立総合医療センター感染症内科
3京都府立医科大学附属病院感染症科
【背景・目的】2016年から抗菌薬適正使用支援チームの
人員を整備しカルバペネム系抗菌薬と抗MRSA薬は使用
日数に関わらず全ての患者を対象としたラウンドを実施す
るという antimicrobial stewardship（AS）活動を開始し
た。2018年から抗菌薬適正使用支援加算開始と共に薬剤
師を専従とし，2018年 8月からは第 4世代セフェム系抗
菌薬を対象薬剤に追加した。その期間における緑膿菌感受
性率の推移について検討した。
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【方法】2018年度の de-escalationの実施率を報告すると
共に，2016年 4月から 2019年 3月の期間を年度ごとに集
計し，抗緑膿菌活性をもつ薬剤の Antimicrobial Used Den-
sity（AUD），それぞれの抗菌薬に対する緑膿菌感受性率
について比較検討を行った。
【結果】継続した AS活動の結果，2018年度の ASラウ
ンドの検討数は 1,023件で，そのうちカルバペネム系抗菌
薬に関する検討数は 308件で，うち介入率は 55.8％（172/
308件），一週間以内の de-escalationの受入れ割合は 85.7％
（54/63件）であった。2016年度と 2018年度で比較した結
果，各薬剤の AUDは，TAZ/PIPC：29.4→39.6，CAZ：1.87
→4.40，CFPM：15.7→9.8（供給不足のため 2018年度は参
考 値，2017年 度：18.3），MEPM：11.2→6.3，IPM：0.16
→0.32であった。緑膿菌の感受性は TAZ/PIPC：81.0％→
85.6％，CAZ：82.0％→88.7％，CFPM：81.5％→88.2％，
MEPM：84.3％→88.2％，IPM：81.5％→85.7％と使用量
が減少したカルバペネム系抗菌薬だけでなく使用量が増加
した他の β ラクタム系抗菌薬の感受性も改善していた。
【結語】AS活動の継続によるカルバペネム系抗菌薬の
使用量の減少に伴い，緑膿菌に対してはカルバペネム系抗
菌薬の感受性だけでなく，使用量の増加した他 β ラクタ
ム系抗菌薬の感受性も改善した。引き続き感受性の推移を
モニタリングしつつ抗菌薬適正使用の推進を継続していく
必要があると考えられた。

132．当院における経口第 3世代セファロスポリ
ン系抗菌薬の使用量削減に向けた検討

平川 尚宏 1,2，能勢 裕久 2

1川内市医師会立市民病院薬剤部
2川内市医師会立市民病院医療安全管理部感染制御部門
【目的】2016年 4月に「薬剤耐性（AMR）対策アクショ
ンプラン」が発表され，成果指標の一つとして「経口セファ
ロスポリン，フルオロキノロン，マクロライド系薬におけ
る 2020年の使用量を 2013年に比べ 50％削減する」とい
う目標が掲げられている。今回，当院における経口第 3世
代セファロスポリン系抗菌薬の処方動向を調査することで，
目標達成に向けた課題・対策を検討した。
【方法】2013年 1月～2018年 12月にセフカペンピボキ
シル（以下，CFPN-PI）またはセフジトレンピボキシル（以
下，CDTR-PI）が処方された患者 3,543例を対象に，1日
投与量，投与日数，処方診療科，処方目的について電子カ
ルテを使用して後ろ向きに調査を行った。
【結果】CFPN-PIと CDTR-PIの年間使用量は 2013年の
629,160 mg（752例）から 2018年の 357,060 mg（391例）
と 43.2％削減されていた。処方目的別に検討した結果，術
後・処置後予防目的は 2013年の 317,160 mg（355例）か
ら 2018年の 91,290 mg（110例）と 71.2％削減しており，
急性気道感染症に対する使用は 2013年の 136,200 mg（189
例）から 2018年の 69,820 mg（83例）と 48.7％削減して

いた。
【考察】CFPN-PIおよび CDTR-PIの使用量は 2013年比
で 43.2％削減されていた。処方目的別には術後・処置後
予防目的での使用が 71.2％減少していた。これは周術期
抗菌薬としてクリニカルパスに組み込まれていた CFPN-
PIが削除され使用されなくなったことが大きな要因と考
えられた。また，急性気道感染症においては 2013年比で
48.7％削減されていたが，使用症例は外来での処方が主で
あり，今後も「抗微生物薬適正使用の手引き」の活用など
抗菌薬適正使用に向けた取り組みが重要となる。

133．兵庫中央病院の AST活動における抗菌薬使
用状況調査と評価について

土井 さおり 1，三田 敬二 2，鴻山 訓一 3

1兵庫中央病院薬剤部
2兵庫中央病院消化器内科
3兵庫中央病院糖尿病内科
【目的】兵庫中央病院は病床数 500床，うち 300床が神
経・筋疾患を中心とした慢性期病棟，50床が結核病棟で
ある。今回，抗菌薬使用密度（AUD），抗菌薬使用日数
（DOT），抗菌薬均質度（AHI）また 2018年度分の AUD/
DOTを用い抗菌薬使用状況について検証した。
【方法】2014年 1月から 2018年 12月までの AUDと
DOTを算出した。カルバペネム系抗菌薬，第 4世代セフェ
ム系抗菌薬，キノロン系抗菌薬，ピペラシリン/タゾバク
タム（PIPC/TAZ）は AUDと DOTに加え AHIを算出
した。また 2018年度においては AUD/DOTの算出を行っ
た。
【結果】2014年から広域抗菌薬を届け出制としたことで
全体の AUDは 55.25→43.24へ減少し，2017年から新たに
届け出薬剤とした PIPC/TAZが 18.47→6.19と大幅な減少
がみられた。しかしカルバペネム系薬では 7.62→8.43と増
加した。また AHIは 0.35→0.71まで上昇し均質化がみら
れた。2018年度の AUDは DOTと相関しており，AUD/
DOTは平均 0.76とほぼ横ばいであった。
【考察】AUD，DOT，AHI，AUD/DOTなど抗菌薬評
価指標をグラフ化することで可視化でき，抗菌薬使用量の
傾向を客観的に把握出来た。PIPC/TAZでは AUDが減
少したが，カルバペネム系薬では増加したことから，入院
期間が長期に及ぶ慢性期病棟では保菌圧や選択圧が高く，
広域抗菌薬に頼らざるを得ないと考える。今後は AST活
動においてキノロン系薬と第 4セフェム系薬を含めた広域
抗菌薬の適正使用を推進し，感染症診療の質を評価するた
めの更なる検討が必要である。
非学会員共同研究者：藤原 佐美
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135．腸内細菌科細菌血液培養陽性患者に対する
Antimicrobial Stewardship Team専従薬剤
師の介入効果の検証

宿利 美香 1，笹野 央 1，吉澤 寿宏 1，松本 博志 1，
青嶋 瑞樹 1，畦地 拓哉 2，内藤 俊夫 3

1順天堂大学医学部附属順天堂医院薬剤部
2星薬科大学実務教育研究部門
3順天堂大学医学部総合診療科学講座
【目的】順天堂大学医学部附属順天堂医院では，2018年
11月より ASTの専従者として薬剤師を配置している。
ASTの業務の一つとして血液培養陽性患者に対して感染
症専門医と共に適切な抗菌薬の提案や腎機能に応じた投与
量の助言・介入を行っている。今回，ESBLや CREなど
の耐性菌が近年問題視されている腸内細菌科細菌血液培養
陽性患者を対象に，ASTにおける薬剤師専従化の効果を
検証した。
【方法】専従化開始前後 3カ月ずつを調査期間とし，腸
内細菌科細菌が血液培養から陽性となった患者を対象に診
療録を用いて後方視的調査を行った。調査項目は，感染症
病名，腎機能，使用抗菌薬，検出された菌種，介入内容と
した。介入内容は 1：抗菌薬の継続を推奨，2：腎機能に
応じた投与量の変更を提案，3：抗菌薬の変更を提案，に
分類した。
【結果】検出菌は，E. coli，Klebsiella spp.，Enterobacter spp.
などが認められた。初期治療薬として，カルバペネム系，
VCM，ペニシリン系が多く投与されていた。感染症病名
は尿路感染症や呼吸器感染症が多く見られた。専従化開始
前の AST介入率は 100％であり，提案受諾率は 82％（1：
96％，2：62％，3：80％）であった。一方，開始後の介入
率は 100％であり，提案受諾率は 88％（1：88％，2：78％，
3：88％）に上昇した。腎機能に応じた投与量変更の提案
では，増量 6件，減量 3件であった。また，抗菌薬の変更
は，de-escalation 9件，escalation 8件であった。
【考察】薬剤師専従化以前は，血液培養陽性患者への介
入は感染症専門医のみで行っていたが，薬剤師の介入に
よって提案受諾率が向上し，特に「腎機能に応じた投与量
の変更」に対する受諾率が大幅に上昇した。中でも，投与
量増量の提案が多く見られ，また，de-escalationの提案が
多かったことは，最大限に治療効果を発揮し，耐性菌発生
や副作用のリスク減少，コスト削減に貢献できると考える。
薬剤師の AST専従化は抗菌薬適正使用を実践するために
有効であった。
非学会員共同研究者：川上 剛明，長南 正佳，佐藤 邦義，
荒川 隆太郎

136．ASTによる Nocardia farcinica 菌血症治療
支援の一例

中川 英則 1，小島 慎二 1，牧石 徹也 1，藤田 直久 2

1済生会滋賀県病院 AST
2京都府立医科大学附属病院感染症科
【はじめに】Nocardia属は，グラム陽性好気性放線菌の
一つであり，水など自然界に広く存在する。本菌属の感染
症は主に免疫不全宿主に見られ，呼吸器・皮膚・神経系感
染症の原因菌として重要である。今回，我々 ASTによる
Nocardia farcinica菌血症治療支援の一例を報告する。
【症例】70代男性。主訴：発熱・倦怠感・食欲不振・体
重減少。既往歴：高血圧症・糖尿病・前立腺肥大症・洞不
全症候群（ペースメーカー留置）・大腸癌術後・右下腿膿
瘍。現病歴：1カ月前程から倦怠感を自覚，発熱が持続す
るため当院 ERを受診。ここ最近 3カ月間で体重が 7 kg
減少した。各種検査及び尿・血液培養提出後に両側腎盂腎
炎，肺尖癌が疑われた。ERでは Empiricに LVFXの腎機
能評価に応じた投薬が開始となった。
【経過】尿グラム染色より分枝した GPRが検出，Kinyoun
染色にて Nocardia感染症を疑い主治医より ASTにコンサ
ルト依頼。主治医より入院加療が強く勧められるも拒否，
ST合剤耐性の可能性を想定しMFLX併用服用を提案。7
日後再診指示があるも呼吸苦を訴え，集中治療室入室。入
院後も抗菌化学療法継続，原因菌が Nocardia farcinicaと判
明，感受性結果は ST合剤耐性であり AST協議の上，
MFLXに静注用 LZDの併用を主治医に提案。薬剤変更後
の臨床症状は改善傾向にあり 14日間の LZD使用後は
MFLXを 6カ月間単独投薬，現在も経過良好である。
【考察】Nocardia farcinica菌血症治療において，グラム
染色が早期診断に非常に有用であり，初期治療で ST合剤
耐性であった場合を想定してMFLXを併用したことが結
果的に良かったと思われる。また，ASTでの早期情報共
有ができたため，早い段階で抗菌薬治療方針を提案するこ
とができた。他院との連携によって菌種の同定，感受性結
果を早期に把握することができた。
【謝辞】菌株精査に御協力いただいた彦根市立病院検査
部および滋賀医科大学医学部附属病院検査部に深謝致しま
す。

137．当院における抗菌薬の使用状況と耐性に関
するグローバル時点有病率調査結果の解析

友利 勇大，石橋 令臣，山岡 稔，山口 剛史，
滝澤 功一
丸木記念福祉メディカルセンター内科
【背景】薬剤耐性菌の制御は日本だけでなく世界におい
て重要な課題となっている。院内における抗菌薬使用量だ
けでなく抗菌薬処方における質の評価が急務と考えられた。
【目的】Global-PPSを通して抗菌薬の処方状況や抗菌薬
処方における質を行う。
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【方法】本研究は 2015年より国内外の複数の医療期間が
参加した調査であり，入院患者の抗菌薬の種類，投与期間，
目的などの情報を収集し，国，大陸，適応症，病棟分類，
病院特性による比較を行う point prevalence surveyであ
る。調査時期は 2018年より 1～4月，5～8月，9～12月の
計 3回評価が可能となった。今回は 2018年 11月調査と
2019年 1月の調査結果を比較し日本における過去の日本
の平均値と比較し評価項目において比較，検討を行った。
【結果】2回の調査結果を比較すると何れも処方率の多
い診療科としては精神科が多く 55.2％，48.2％。入院患者
における抗菌薬の処方率は 6.1％，8.8％。処方の多い抗菌
薬は STで 24.3％，16.1％。診断名においては肺炎が 71.4％，
62.2％。抗菌薬処方における質の評価に関してはガイドラ
インの遵守率は 54.1％，66.1％と過去の日本の平均値以上
であったが，抗菌薬を停止する際の記載は 45.9％，48.2％
と何れも平均以下であった。
【考察】当院は長期療養型病床群であり，外科手技を行
うことが少なく医療関連感染に対する抗菌薬の処方が多く
中でも肺炎が多い結果となった。肺炎患者の約 3割で喀痰
培養などの呼吸器検体の培養未採取が見られ，今後も培養
採取などの啓発活動を行う必要性があると考えられた。ま
た診療録から確認した抗菌薬処方における質の評価に関し
ては日本の平均データに比べて低い結果となった。この調
査結果を踏まえて，今後も調査を継続することで経時的変
化を確認していきたい。
［会員外協力者］丸木記念福祉メディカルセンター薬局
大山 昭，坂下 貴洋，佐藤 良太，診療情報管理室 星 禎
晴

138．注射用メトロニダゾール製剤の採用がメロ
ペネムおよびタゾバクタム/ピペラシリンの
使用量に与える影響についての検討

陳内 博之
荏原病院薬剤科
【目的】メロペネム（MEPM）やタゾバクタム/ピペラ
シリン（TAZ/PIPC）はグラム陰性桿菌やグラム陽性球
菌，嫌気性菌に対して広く抗菌活性を有する薬剤である。
そのため，東京都保健医療公社 東部地域病院では重症の
腹腔内感染症に対して確実な嫌気性菌カバーを目的とし，
MEPMや TAZ/PIPCが汎用されていた。これを危惧した
ICT・ASTが主導で嫌気性菌に対して有用な注射用メト
ロニダゾール（MNZ）製剤を採用し，β ―ラクタム系抗菌
薬と併用するレジメンを医師へ提示することで，これら単
独で広域なスペクトルを有する抗菌薬を温存する取り組み
を行った。注射用MNZ製剤の採用がMEPM，TAZ/PIPC
の使用量に与える影響について評価したためここに報告す
る。
【方法】調査期間を 2017年 4月から 2018年 7月（介入
前），2018年 8月から 2019年 3月（介入後）とし，MEPM，

TAZ/PIPC，MNZ，セフェピム（CFPM），セフタジジム
（CAZ），セフトリアキソン（CTRX）および全注射用抗菌
薬（All）の 1,000患者あたりの投与日数（DOT）で比較
を行った。
【結果】MNZ，CFPM，CAZの DOTが増加（MNZ：2.1
→11.1 p=0.00027，CFPM：3.3→5.4 p=0.0028，CAZ：5.9
→11.3 p=0.0036）し，MEPM，TAZ/PIPCが減少（MEPM：
17.2→11.1 p=0.0027，TAZ/PIPC：19.9→9.8 p=0.0021）し
た。また，CTRX，Allの変化に有意差は無かった（CTRX：
40.9→36.2 p=0.19，All：276.4→258.4 p=0.09）。
【考察】MEPM，TAZ/PIPC単剤からMNZ+β ―ラクタ
ム系抗菌薬の併用レジメンへの変更を提示したため Allの
DOTは増加することが予想されたが，統計学的有意差は
ないもののやや減少していた。これは，本研究の取り組み
以外に ASTが発足し，病院全体に抗菌薬適正使用に対す
る意識が根付いたことも原因として考えられる。また抗緑
膿菌作用を有するセフェム系抗菌薬とMNZの DOTが増
加し，MEPM，TAZ/PIPCの DOTが減少したことはこ
れら広域抗菌薬の適正使用にMNZの採用および使用推奨
が役立つことが示唆された。

140．抗菌薬適正使用支援活動による広域抗菌薬
使用状況への影響

髙橋 武士 1，中木原 由佳 1，福元 裕介 1，中島 誠 1，
川村 英樹 2

1鹿児島市医師会病院薬剤部
2鹿児島大学病院感染制御部
【目的】カルバペネム系薬やタゾバクタム/ピペラシリン
はスペクトラムが広いことから適正使用が求められる。当
院では抗菌薬適正使用支援（AS）チームを平成 30年度に
正式に発足させ，AS活動の強化を図った。本研究の目的
は強化前後の AUDの増加・減少の影響を明らかにするこ
とである。
【方法】平成 28年，30年の各 4月から 9月の 2期間で，
メロペネム，タゾバクタム/ピペラシリンの AUD，届出
数，治療対象とした感染症の詳細について後ろ向きに比較
検討した。
【結果】強化前の平成 28年と比べるとメロペネムの
AUDは 12.2→8.1へ減少したが，タゾバクタム/ピペラシ
リンの AUDは 7.23→12.4へ増加し，両剤合わせての使用
量には変化がみられなかった。平成 28年度/30年度の入
院患者に占める対象薬使用患者率は，メロペネムは減少し
たものの（120/1,747，6.9％ vs. 78/1,838，4.2％；p＜0.01），
タゾバクタム/ピペラシリンは増加しており（21/1,747，
1.2％ vs. 67/1,838，3.6％；p＜0.01），特にタゾバクタム/
ピペラシリンを肺炎に対して使用した患者数が 16件から
38件に増加していた。入院患者のうち DPC決定傷病名が
肺炎である患者が増加しており（94/1,747，5.4％ vs. 151/
1,838，8.2％；p＜0.01），肺炎患者でタゾバクタム/ピペラ
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シリンを使用している比率には有意な差がみられなかった
（16/94，17.0％ vs. 38/151，25.2％；p=0.16）。
【考察】AS活動はカルバペネム系薬使用患者の減少に
つながったものの，肺炎患者の入院の大幅な増加によりタ
ゾバクタム/ピペラシリンの使用患者が増加した。AS活
動においては入院患者の疾病構造の変化も考慮しながら，
ガイドライン等に基づく初期抗菌薬選択の適切性について
評価を加える必要がある。

141．日本人患者におけるテジゾリドとリネゾリ
ドの有害事象に関する比較検討

塩田 有史 1,2，浅井 信博 1,3，小泉 祐介 1,3，
山岸 由佳 1,3，三鴨 廣繁 1,3

1愛知医科大学病院感染制御部
2愛知医科大学病院薬剤部
3愛知医科大学病院感染症科
【目的】テジゾリド（TZD）は，リネゾリド（LZD）と
比較して，血小板減少症などの有害事象の発現頻度が低い
とされるが，海外では差はないとする報告も存在する。ま
た，これまで日本人患者での報告はほとんど存在しない。
そこで，日本人患者において TZDと LZDにより生じる
有害事象の発現頻度を比較検討した。
【方法】2018年 10月～2019年 6月において小児を除い
た TZD使用患者 16例および LZD使用患者 17例を対象
とした。TZD，LZDの使用患者を各々 TZD群，LZD群
とし，血小板減少症，肝機能障害，腎機能障害，視神経障
害の発現頻度を後方視的に調査した。投与開始時と終了時
の PLT，ALT，AST，sCreを抽出し，CTCAE ver.4.0の
Grade上昇があった場合に有害事象ありと判定した。
【結果】TZD群，LZD群の各々で，平均年齢（55.4，65.5），
体重（62.0，59.1），Alb（2.6，2.5），および腎機能低下例
（Ccr＜50 mL/min）の割合（62.5％，35.3％）に有意な差
はなかった。投与期間（17.0，7.8）は，TZD群の方が有
意に長かった（p＜0.05）。血小板減少症の発現頻度は，TZD
群，LZD群が各々 6.3％（1/16），35.3％（6/17）と TZD
群が有意に低かった（p＜0.05）。また，血小板減少症の
Grade分類は，TZD群の 1例は Grade 1で，LZD群は
Grade 1が 4例，Grade 2，3が各々 1例ずつだった。肝
機能障害は，TZD群，LZD群が各々 6.3％（1/16），11.8％
（2/17）と有意な差はなかった。腎機能障害および視神経
障害は両群とも生じた例はなかった。
【考察】本検討において TZDは LZDと比較して投与期
間が長かったにもかかわらず血小板減少症の発現頻度は低
かった。これは，TZDの投与量が少ないことやミトコン
ドリア毒性が低いことが要因である可能性が考えられた。
日本人患者においても TZDは LZDよりも血小板減少症
の発現頻度が低い可能性が示唆された。今後，例数を増や
しリスク因子の比較を行って発現頻度が異なる要因も検討
していく。

144．横紋筋融解症の原因がレジオネラ肺炎によ
るものか，抗菌薬の有害事象によるものか
の判断に難渋した 1例

萬 淳史 1,2，藤村 一軌 1，佐藤 守彦 2

1湘南鎌倉総合病院薬剤部
2湘南鎌倉総合病院 AST
【背景】レジオネラ肺炎は，有効な抗菌薬投与がない場
合 7日以内に死亡することが多い。他の肺炎と区別は困難
だが，横紋筋融解症などの臨床症状はレジオネラ肺炎との
鑑別に重要である。一方，第一選択薬の静注用ニューキノ
ロン系抗菌薬は横紋筋融解症の原因として有名である。
【目的】レジオネラ肺炎に対する抗菌薬適正使用支援活
動（以下，AS）で，横紋筋融解症の原因が原疾患か，抗
菌薬による有害事象か判断に難渋する症例を経験したので
報告する。
【症例】46歳男性，主訴は発熱と構音障害，2日前より
39℃の発熱で同日夜に近医受診，感冒薬が処方された。翌
日も発熱が続き，再度別の医療機関を受診したが，インフ
ルエンザは否定され帰宅した。翌日，発熱に加えて構音障
害が発現，異常を感じた家族が救急要請，当院に搬送され
入院となった。胸部 X線上で左上葉透過性低下を認め，尿
中レジオネラ抗原陽性，レジオネラ肺炎の診断となった。
当院搬送までの経緯を加味して，高用量レボフロキサシン
（以下，LVFX）点滴静注が開始された。LVFX投与 5日
目に AST薬剤師が治療効果評価時に CPK 3,341（IU/L）
であったが，主治医と協議し原疾患によるものとして経過
観察となった。翌日 CPK 20,354（IU/L）に上昇した為再
度協議し，薬剤性を疑いアジスロマイシン（以下，AZM）
点滴静注へ変更，同日に CPK 9,997（IU/L）へ低下，経
過と共に症状改善した為，7日間継続後，AZM内服へ切
り替えて無事退院となった。
【考察】本症例では横紋筋融解症の原因によって，LVFX
を継続するか否かの判断に難渋した。薬剤師の観点では，
他の治療選択肢があれば有害事象回避の推奨が必要と考え
る。
【結語】レジオネラ肺炎の横紋筋融解症がどのような経
過を辿るかの判断が重要である。むやみに抗菌薬の有害事
象を恐れず，リスクとベネフィットを加味して総合的に判
断する。
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145．スルファメトキサゾール・トリメトプリム
の黄色ブドウ球菌感染症に対する至適投与
方法の探索を目的とした基礎的検討

萩原 真生 1,2，加藤 秀雄 4，坂梨 大輔 3，
塩田 有史 3,4，浅井 信博 2,3，小泉 祐介 2,3，
末松 寛之 3，山岸 由佳 2,3，三鴨 廣繁 2,3

1愛知医科大学
2愛知医科大学感染症科
3愛知医科大学病院感染制御部
4愛知医科大学病院薬剤部
【背景】スルファメトキサゾール・トリメトプリム（ST
合剤）は，臨床でメチシリン耐性黄色ブドウ球菌（MRSA）
や β ―ラクタマーゼ産生黄色ブドウ球菌感染症に対して使
用されている。しかし，近年，黄色ブドウ球菌に対する ST
合剤の薬剤耐性化が注目されていることや，本抗菌薬は既
存薬であるが，黄色ブドウ球菌に対する適正な投与量・方
法は明らかにされていない。そこで，大腿部感染モデルマ
ウスを用いて薬物動態/薬力学（PK/PD）試験を行った。
【方法】MRSAや β ―ラクタマーゼ産生黄色ブドウ球菌
を含む計 5株（ST合剤に対する最小発育阻止濃度：MIC
は 0.032～32 μg/mL）を使用した。また，市販注射薬の
スルファメトキサゾール・トリメトプリム（成分比 5：1）
を用い，投与後の薬物血中濃度と抗菌薬投与開始から 24
時間後のマウス大腿部の菌量の変化を調査した。
【結果】ST合剤を 130 mg/kg（スルファメトキサゾー
ル換算）投与したところ，得られた血中濃度時間-曲線下
面積（AUC）と半減期は 718.2 μg・h/mL，1.5時間であっ
た。また，ST合剤の単回投与では，その抗菌活性は投与
量依存性を示した。また ST合剤の抗菌活性は，遊離型
AUC/MICと％Time above MICと高い相関を示し（free
AUC/MIC，r=0.83；free ％T＞MIC，r=0.84；free Cmax/
MIC，r=0.73），分割投与は単回投与よりも有意に高い抗
菌活性を示した。また，そのブレイクポイント（PD80）は
97.8％であった。
【考察】本試験結果は，初めて黄色ブドウ球菌に対する
ST合剤の至適投与方法を基礎的に探索した結果，その抗
菌活性は PK/PDパラメーターである free ％T＞MICと
高い相関を示し，単回投与よりも頻回投与が望ましいこと
が明らかになった。
学外共同研究者：内田 信也 3，田中 紫茉子 3，並木 徳之 3

146．当院におけるテイコプラニンの投与設計の
評価と低トラフ値のリスク因子の検討

吉本 和代，後藤 志典
済生会山口総合病院薬剤部
〔はじめに〕当院では抗MRSA薬の適正使用の推進なら
びに治療薬物モニタリングを 100％実施することで PK/
PD理論に基づいた薬学的介入を行っている。
〔目的〕日本化学療法学会/日本 TDM学会により作成さ

れた抗菌薬 TDMガイドライン 2016年改訂版を参考に投
与設計を行っているが，より適正な投与方法の推進を行う
ため，その評価と低トラフ値のリスク因子について検討を
行った。
〔方法〕ガイドライン改訂後の 2016年 6月～2019年 5
月の期間にテイコプラニンを投与された入院患者 47例を
対象とし，腎機能別に初回トラフ値の目標血中濃度（15～
30 μg/mL）への到達率をレトロスペクティブに調査した。
低トラフ値のリスク因子として性別，年齢，体重，発熱性
好中球減少症，低アルブミン血症について χ 2検定を用い
解析した。
〔結果〕初回トラフ値の目標血中濃度到達率は腎機能別
に eGFR≧60，40～60，＜40 mL/min/1.73 m2で順に 81.3％
（26/32），100％（5/5），40％（4/10）であった。また低ア
ルブミン血症の患者において低トラフ値となる傾向にあっ
た。
〔考察〕高度腎機能低下例（eGFR＜40 mL/min/1.73 m2）
では，目標血中濃度到達率が比較的低く今後初期投与設計
をより厳密に行っていく必要がある。低アルブミン血症の
患者では，遊離型比率の増加と分布容積の増大，排泄の増
加のため低トラフ値の臨床的意義は不明であるが，ハイリ
スク症例ではさらに高用量初期投与設計の必要がある可能
性が示唆された。
会員外共同研究協力者：林 幹也

147．愛知県地域感染制御ネットワーク研究会
（ARICON）参加施設における VCM投与量
の適正性の評価

朝岡 みなみ 1,2，中村 敦 1,2，塩田 有史 1,3，
中根 茂喜 1,4，山本 雅人 1,5，山岸 由佳 1,3，
川端 厚 1,6，石川 清仁 1,7，三鴨 廣繁 1,3，八木 哲也 1,5

1愛知県地域感染制御ネットワーク研究会（Aichi Regional
Infection Control Outreach Network：ARICON）
2名古屋市立大学病院
3愛知医科大学病院
4中京病院
5名古屋大学医学部附属病院
6トヨタ記念病院
7藤田医科大学病院
【背景】愛知県地域感染制御ネットワーク研究会
（ARICON）の 2018年 TDM実態調査では，TDMに基づ
く VCMの処方変更率は 62％であり，TDM解析の意義
を示した。しかし初期投与量と TDM推奨量の適正性につ
いては検証されていない。
【目的】VCMの初期投与量および TDM推奨量の適正
性を明らかにする。
【方法】ARICON参加施設において 2019年 3月 1日～31
日に VCMが投与された患者（使用期間 3日以下は除外）
を投与 14日目まで追跡し，血中濃度測定結果，TDM解
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析に基づく提案内容および施設体制についてアンケート調
査した。
【結果・考察】対象症例は 186例で，適正性については
トラフ値 10～20 μg/mLの達成率で評価した。
初期投与量の目標濃度域達成率は，初期投与設計ありで
62％（39/63），無しで 57％（65/115）だった。初回測定
までの期間は，前者が平均 3.9日，後者が平均 3.7日で，ガ
イドラインの推奨時期とほぼ一致していた。初期投与設計
ありの施設間において，目標濃度域達成率の差が大きく，
設計方法に起因しているか検討した。しかし，初期投与設
計をガイドラインに準じている施設とシミュレーションを
している施設で，有意な差はみられなかった。また，目標
濃度の範囲外だった症例は低値が多い傾向がみられた。そ
の要因として急性期腎障害の改善や，TDMガイドライン
推奨量の不足などの可能性が考えられた。
TDM推奨量の目標濃度域達成率は，TDM解析受諾症
例では 81％（86/106）だった。目標濃度の範囲外だった
症例は高値が多い傾向があった。その要因として分布容積
やクリアランスが正確に評価できていない可能性が考えら
れた。
【結論】初期投与量は約 40％の症例が不適正であった。
患者背景やガイドライン推奨量など要因解析が現行の課題
である。TDM推奨量は約 20％の症例が不適正であり，病
態を含めた正確なシミュレーションが必要である。今後の
展望として，更なる適正化を進める上で治療効果や副作用
など臨床的評価を含めた検討が望まれる。

148．結腸直腸手術患者におけるメトロニダゾー
ル静注の血漿・腹水・腹部組織中濃度推移

垰越 宏幸 1，猪川 和朗 2，繁本 憲文 3，嶋田 徳光 4，
北川 浩樹 1，北野 弘之 5，大森 慶太郎 5，
森川 則文 2，大毛 宏喜 5

1広島大学大学院医系科学研究科外科学
2広島大学大学院医系科学研究科臨床薬物治療学
3広島大学病院トランスレーショナルリサーチセンター
4広島大学病院消化器外科
5広島大学病院感染症科
【背景】結腸直腸手術前に用いる予防的抗菌薬はセフメ
タゾールが一般的であったが，セファゾリン（CEZ）とメ
トロニダゾール（MNZ）併用の効果が高いことがわかっ
てきた。これは，嫌気性菌感染を抑制するMNZの寄与す
るところが大きいと考えられる。
【目的】結腸直腸予定手術時に予防的抗菌薬として CEZ
とMNZを投与した際の血漿，腹水，腹部組織（腹膜・皮
下脂肪織）中のMNZ濃度を測定し，MNZの体内分布と
腸管嫌気性菌感染症原因菌として代表的な Bacteroides fra-

gilisのMICとの関係を検討した。
【対象】同意取得時の年齢が 20歳以上の，待機的結腸直
腸開腹手術症例 10例。

【方法】CEZ 1 g静注投与の後，手術開始 30分前にMNZ
500 mg静注投与を開始。開腹後とその 1時間毎および手
術終了時にそれぞれ血液，腹水，腹膜，皮下脂肪織を採取
し，MNZ濃度を測定した。
【結果】MNZ濃度値は投与終了直後から血漿と腹水で
同等であり，続いて，腹膜，皮下脂肪織，の順で高かった。
その後は腹水中濃度がわずかに血漿中濃度を上回った。薬
物濃度の消失半減期は，血漿 4.7±1.9時間，腹水 5.1±2.7
時間，腹膜 5.7±4.6時間，皮下脂肪織 2.8±1.1時間となり，
8時間後の推定薬物濃度は血漿 4.8±1.6 μg/mL，腹水 5.4
±1.2 μg/mL，腹膜 3.2±2.1 μg/g，皮下脂肪織 0.78±0.58
μg/gであった。
【考察】B. fragilisに対するMNZの breakpointは CLSI
で 8 μg/mL，EUCASTで 4 μg/mLとされる。薬剤感受
性試験で Susceptibleと判定された場合，投与開始 8時間
後でも血漿・腹水濃度は 4 μg/mLを上回り，手術開始前
MNZ 500 mg単回投与により，血漿・腹水では B. fragilis

に対する十分な抗菌効果が期待できると考えられた。
非学会員共同研究者：渡谷 祐介，上神 慎之介，黒尾 優
太，吉村 幸祐

153．LAMP（Loop-Mediated Isothermal Ampli-
fication）法による迅速診断を試みたツツガ
ムシ病の 8例

新原 寛之 1，中村 嗣 2

1島根大学医学部皮膚科
2島根県立中央病院感染症科
ツツガムシ病は全身性の発疹，発熱，リンパ節腫脹を特
徴とする急性期疾患で，同様な臨床症状を呈する日本紅斑
熱との鑑別は極めて困難であり，毎年死亡症例が報告され
ている。近年，PCR法を用いた病原遺伝子検出による診
断が行われつつあるが，保険適応でない，手技の専門性，
煩雑さなどもあり臨床現場への普及は進んでいない。近年
LAMP（Loop-Mediated Isothermal Amplification）法が
一部の感染症において保険適応となっており，今回，ツツ
ガムシ病特異遺伝子の検出を試みた。方法：採血検体，ダ
ニ虫刺部痂皮または発疹部皮膚組織からの抽出 DNAを用
いた PCR法にて診断を行ったツツガムシ病 8例に対して
LAMP法を用いてツツガムシ病特異遺伝子の検出を行っ
た。結果：ツツガムシ病 5例はツツガムシ病特異遺伝子検
出用に作成された既報告のプライマーによる LAMP法に
て 8例中 7例で陽性であった。併せて施行したシークエン
ス解析にて陰性例は Shiokoshi型であった。考察：今回の
検討で陽性反応の得られなかった Shimokoshi型の検出系
を検討することと，他のツツガムシ病の病型にも検出が可
能か検討していく予定である。
非学会員共同研究者：河野 邦江，田原 研二，高垣 謙二，
辻野 佳雄
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155．多剤耐性緑膿菌感染症に対してコリスチン
メタンスルホン酸ナトリウムを投与し治療
した一例

豊島 千絵 1，段林 正明 1，塩田 智子 1，
谷長 美菜子 1，松村 康史 1,2

1大阪府済生会野江病院救急集中治療科
2京都大学医学部附属病院検査部・感染制御部
【緒言】コリスチンメタンスルホン酸ナトリウム（以下
CL）は多剤耐性緑膿菌（以下MDRP）に対する抗菌薬と
して使用されており，その適正使用に関するガイドライン
が策定されている。今回MDRP感染症に対して上記薬剤
を投与し，加療した経験を報告する。
【症例】87歳，男性。
【現病歴】白内障の手術加療に当たり，局所麻酔後に状
態が急変し，呼吸不全を呈したため当科に紹介となった。
【現症】意識レベル：清明，呼吸音：右下肺野で水泡音
を聴取する。発熱 39.1℃。リザーバー付き酸素マスク 10
L/分投与下で酸素飽和度 94％。
【検査】血液検査で白血球数上昇，炎症反応上昇を認め
た。胸部単純 CTで右肺背側に浸潤影を認めた。
【経過】誤嚥性肺炎と考え，抗菌薬加療を行った。しか
し，発熱は持続し，初回の加療開始から 57日目の喀痰・
尿からMDRPを検出した。そのため，CLの投与を開始
した。しかし，継続的な薬剤の入手が困難であったため，
高次医療機関での加療目的に転院した。帰院後の喀痰から
はMDRPは検出されなかった。
【考察】治療の過程で検出されたMDRPは CLに対し感
受性があったと考えられる。CLは当院のような一般市中
病院での継続的な入手は困難であった。多剤耐性菌に対す
る治療手段として，適切な菌種に対して適切な用法・容量
を使用することが必要であると考えられる。
【結語】CLを使用するにあたり，適切な投与を行う必
要がある。本症例では上記薬剤で加療を行い，喀痰培養か
ら菌を検出しなくなった。
非学会員共同研究者：渡辺 昇永，鈴木 聡史

160．西日本豪雨が市中肺炎起炎菌に与えた影響
の検討

三ツ井 美穂，伊藤 明広，中西 陽祐，時岡 史明，
石田 直
倉敷中央病院呼吸器内科
【背景】2018年 7月上旬，当院が立地している岡山県倉
敷市を含む中四国地方で記録的大雨が降り，通称「西日本
豪雨」と呼ばれており，倉敷市真備地区では河川の氾濫に
よる水害が発生した。東日本大震災ではインフルエンザの
散発的な発生以外に，多様な原因（非特異的，細菌性）で
の呼吸器症候群が発生していた。震災関連としてレジオネ
ラ症が報告されており，全例が震災当日に津波で被災して
いた。今回我々は，西日本豪雨の前後で市中肺炎の起因菌

に変化があったか検討した。
【方法】西日本豪雨後，被災地では復旧作業が行われ，2018
年末までその影響が続いたこと，例年冬季にインフルエン
ザ流行をはじめ呼吸器感染症が増加することから，今回の
水害の影響を評価する期間として 7月から 11月までを設
定し，同期間に当科に入院となった市中肺炎患者の起因菌
を検討した。比較対象として，2013年から 2017年までの
過去 5年間の同一月である 7月から 11月までに当科に入
院した市中肺炎患者の前向きコホートデータを用いた。そ
して起因菌の割合に関して，過去 5年間と 2018年の 2群
間を，Fisher’s testを用いて解析した。
【結果】2013年から 2017年の対象期間の平均と，2018
年の対象期間では，市中肺炎の起因菌はいずれも S. pneu-

moniaeが 21％，22.8％と最も多かった。次いで H. influen-

zae が 4.5％ と 3.8％，M. catarrhalis が 1.5％ と 2.5％ と続
いた。いずれも過去 5年間と 2018年で有意差は認めなかっ
た。一方，今回の検討でレジオネラ肺炎発症は過去 5年間
の平均 2.4人（2.9％）に比して 2018年は 7人（8.9％）と
増加しており有意差を認めた（p=0.02）。
【結語】今回の検討結果より，西日本豪雨後の市中肺炎
の起因菌としてレジオネラが優位に増加していた。大雨に
よる水害後はレジオネラ肺炎が増加する可能性があること
を念頭において，肺炎診療を行うことが望ましいと考えら
れる。

165．Pneumocystis pneumoniaに対する抗菌薬
適正使用支援に向けた院内遺伝子検査導入
の効果

木場 由美子 1,2，梶原 俊毅 3，田寺 加代子 1,2，
長岡 里枝 1,2，原 稔典 1,2，樫山 誠也 1,2，
大森 慶太郎 3，北野 弘之 3，繁本 憲文 3，
横崎 典哉 2，大毛 宏喜 3

1広島大学病院診療支援部臨床検査部門
2広島大学病院検査部
3広島大学病院感染症科
【目的】ニューモシスチス肺炎（Pneumocystis pneumo-
nia：PCP）の遺伝子検査を外部委託から院内での実施に
する意義を明らかにする。
【対象と方法】広島大学病院にて 2016年 10月から 2019
年 3月までに PCP遺伝子検査が依頼された外部委託検査
40例と院内検査 48例の 88例を対象とした。外部および
院内検査において，経費，結果報告までの所要日数，結果
報告後の抗菌薬変更症例について後方視的に比較検討した。
遺伝子検査は外部検査では PCR法，院内検査では LAMP
法で実施した。また院内での実施の場合は検査の適応決定
や結果の報告を感染症専門医を介して行った。
【結果】経費は，外部に比べて院内検査では 1検体あた
り約 13,500円の削減であった。結果報告の所要日数は，外
部は平均 9日（最小：7日，最大：15日），院内は平均 0.8



467日本化学療法学会雑誌 Vol. 68 No. 3

日（最小：0日，最大：4日）を要していた。結果報告後
の抗菌薬変更症例は，外部では PCP陽性 2例と PCP陰性
3例の計 5例（13％）であった。PCP陽性 2例は抗菌薬が
治療量に増量され，PCP陰性 3例は予防量へ減量された。
一方，院内では PCP陽性 5例と PCP陰性 5例の計 10例
（21％）で抗菌薬が変更されていた。PCP陽性 5例のうち，
増量された症例が 2例，治療量で開始された症例が 3例で
あった。PCP陰性 5例では，予防量へ減量された症例が 2
例，予防量で開始された症例が 2例，予防量を中止した症
例が 1例であった。
【考察】院内で PCP遺伝子検査を行うことにより，外部
検査と比較し，1週間以上早期に治療の適正化が可能とな
り，さらに経費の削減につながった。特に non-HIV PCP
は致命率が高く，治療薬である ST合剤の副作用頻度も高
いため，検査を院内化することは PCPに対する診療にお
いて非常に有用である。

169．医療・介護関連肺炎においてガイドライン
遵守治療で予後は改善するか？：前向きコ
ホート研究の傾向スコア解析

中西 陽祐，伊藤 明広，三ツ井 美穂，時岡 史明，
石田 直
倉敷中央病院呼吸器内科
【目的】成人肺炎診療ガイドライン（GL）において医療・
介護関連肺炎（NHCAP）では敗血症の有無，重症度，耐
性菌リスクに応じた empiric therapyが推奨されている。
しかし，GLで推奨された抗菌薬が予後の改善に寄与する
かどうかの検討はこれまでにない。そこで，入院患者の多
くを占める非敗血症患者群において GL遵守により予後の
改善を認めるか検討した。
【対象と方法】GL発表後の 2017年 5月から 2018年 12
月までに，当院に NHCAPの診断で入院した 15歳以上の
前向きコホート登録患者を対象とした。GLで推奨された
抗菌薬投与を行った患者群を GL遵守群（GC群）とし，そ
れ以外の患者群を非遵守群（GD群）として 2群に分類し
た。プライマリーアウトカムは 30日死亡，セカンダリー
アウトカムは初期治療失敗および平均入院期間とし，2群
において比較検討した。患者背景として年齢，Performance
status，耐性菌リスクの有無，誤嚥の有無，Pneumonia Se-
verity Index，血清アルブミンについて Propensity score
の一手法である Inverse probability of treatment weight-
ing（IPTW）法で調整を行った。
【結果】全患者は 122名で 93名（76.2％）が男性，平均
年齢は 77歳であった。GC群は 69名，GD群は 53名であっ
た。30日死亡は GC群 5名（7.2％），GD群 7名（13％）と
両群で有意差を認めなかった（P=0.28）。初期治療失敗は
GC群 3名（4.3％），GD群 5名（9.4％）と両群で有意差
を認めなかった（P=0.27）。また，平均入院期間において
も GC群 18.1±13.1日，GD群 18.6±11.7日と両群で有意

差を認めなかった（P=0.78）。IPTW法による背景因子の
調整後においても 30日死亡（p=0.13），初期治療失敗（P
=0.23），入院期間（P=0.40）と有意差を認めなかった。
【結論】非敗血症患者群において，GLで推奨された抗
菌薬投与により予後の改善を認めておらず，広域抗菌薬投
与が推奨される NHCAP患者であっても，必ずしも初期
治療として広域抗菌薬投与は必要ないと考えられる。

172．抗真菌薬の投与実態調査に基づく AFS（An-
tifungal Stewardship）への取り組み

福重 友理 1，田代 将人 2，今村 政信 1，馬場 安里 1，
赤松 隼人 1，中川 博雄 1，田中 健之 2，泉川 公一 2，
佐々木 均 1，室 高広 1

1長崎大学病院薬剤部
2長崎大学病院感染制御教育センター
【目的】近年，抗真菌薬適正使用支援：Antifungal Stew-
ardship（以下，AFS）が注目されているが，深在性真菌
症は細菌感染症とは性質が異なるため，AFS独自のアプ
ローチを模索していく必要がある。そこで我々は注射用抗
真菌薬が処方された入院患者を対象に，その使用実態の解
析を行い，AFSの介入すべき点について検討を行った。
【方法】当院において 2018年 1月 1日～12月 31日に注
射用抗真菌薬が投与された症例に対し，使用目的，対象疾
患，標的治療 or 経験的治療，30日後および 90日後死亡
率，投与期間，薬剤変更率について後ろ向きに調査を行っ
た。標的治療の判断は，EORTC/MSGが臨床研究のため
に定めた侵襲性真菌感染症診断基準を参考とした。
【結果】注射用抗真菌薬は 296件（187例）に投与され
ており，成人が 263件，小児が 33件であった。成人では
221件（84.0％）が深在性真菌症治療，40件（15.2％）が
予防，2件（0.8％）が非侵襲性の病態に使用されていた。
薬剤変更を含む一連の治療エピソード数は計 156件であり，
102件（65％）は経験的治療が行われ，標的治療が実施で
きたのは 54件（35％）のみであった。診療科別では，消
化器外科が 45件（28.8％）と最も多く，ついで血液内科 31
件（19.9％）であった。経験的および標的治療における対
象疾患はカンジダ症が 118件（75.6％）を占め，アスペル
ギルス症は 29件（18.6％）であった。標的治療群と経験
的治療群の特徴を比較すると，後者は投与期間が長期化し
（平均 24.8日 vs 36.0日），薬剤変更率も低い傾向を認めた
（46.2％ vs 27.9％）。
【考察】当院では抗真菌薬の多くが経験的治療として投
与されており，投与期間の長期化および de-esclationを困
難とする一因となっていた。使用診療科は消化器外科が最
も多く，重症例に対する抗真菌薬の経験的治療が多数を占
めていると思われた。抗真菌薬全体を管理するための AFS
活動には，経験的投与例に対するアプローチについても検
討を進めていく必要があることが明らかとなった。
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173．Clostridioides difficile 感染症を対象とした
抗菌薬適正使用支援（AS）活動プロセスの
検討

河口 義隆 1,2，松永 和人 2，北原 隆志 1

1山口大学医学部附属病院薬剤部
2山口大学医学部附属病院感染制御部
【目的】Clostridioides difficile（CDI）感染症診療ガイド
ラインにおいて，CDIの低減を目的とした抗菌薬適正使
用支援（AS）活動が推奨されている。一方で，CDIの発
症率は，抗菌薬使用以外のさまざまな因子が影響し，抗菌
薬使用量との定量的な関連についても明らかにされていな
い。今回，当院において CDIを対象とした AS活動を開
始するにあたり，発症率低下と治療の適正化を目的とした
プロセスの検討を行ったので報告する。
【方法】2018年 1～12月に GDH・トキシン検査を実施
した患者を対象に，CDI発症状況を後方視調査した。抗
原陽性（トキシンは陽性・陰性問わない）かつ抗菌薬治療
に至った例を発症群とし，治療抗菌薬について調査した。
検査実施前 30日間に使用された経口および注射抗菌薬，プ
ロトンポンプ阻害薬（PPI），プロバイオティクス製剤に
ついて調査し，発症群と非発症群について有意差のあるリ
スク因子を抽出した。
【結果】検査実施数 498件，CDI発症 61例（発症率：2.6/
10,000 patient days），再発 5例，難治例 2例であった。初
回発症での選択薬剤はバンコマイシン散（VCM）23例，
メトロニダゾール 38例であった。VCMの 1回投与量は
47.8％が「0.5 g 1日 4回」であった。投与日数は平均 10
±5.5日であった。非発症群の 3.8％で治療抗菌薬が処方
されていた。有意に CDI発症を上昇させた因子は，65歳
以上，3日以上の経口セフェムの使用，14日以上の PPI
投与であった。
【考察】CDI感染症診療ガイドラインとは異なる選択薬
剤，用法用量が多かったことから，これに準じた治療プロ
セスを実践することで，使用量の削減，再発例での治療候
補薬の温存，医療費の削減が期待できる。CDI発症の低
減には，広域抗菌薬を対象とした AS活動だけでは直接的
なプロセスとして不十分と考えられた。経口セフェム系薬
剤使用患者や，広義の AS活動として PPI長期使用患者に
介入するプロセスの構築も必要であると考えられた。
非学会員共同研究者：枝國 信貴

174．抗真菌薬サーベイランスによる抗真菌薬使
用状況の評価と適正使用支援活動の有用性
の検討

天達 菜緒 1,2，茂見 茜里 1,2,3，川村 英樹 2,3，
児玉 祐一 2,3，中村 隼人 3,4，西 順一郎 2,3，武田 泰生 1

1鹿児島大学病院薬剤部
2鹿児島大学病院 ICT/AST
3鹿児島大学病院感染制御部

4鹿児島大学病院救急部
【目的】当院では 2015年から抗真菌薬サーベイランス，
2017年から造血細胞移植カンファレンスへの参加など抗
真菌薬適正使用支援（AFS）の介入強化を開始した。今
回の目的は抗真菌薬使用状況を評価し，AFS活動の有用
性を検討することである。
【方法】サーベイランス開始前（2014年 4月～2015年 3
月；1期）と 開 始 後（2015年 4月～2017年 3月；2期），
AFS介入強化後（2017年 4月～2019年 3月；3期）の抗
真菌薬使用密度（AUD）と薬剤費を比較した。また，2
期と 3期における抗真菌薬使用理由と使用薬の変化につい
て検討した。
【結果】総 AUDは 1期（3.63）と比較し，2期（3.01；p
＜0.05）及び 3期（2.39；p＜0.05）で有意に低下し，薬剤
費 も 74,163,516円（2015年 度）か ら 54,661,996円（2018
年度）へ減少した。ホスフルコナゾール（F-FLCZ）の AUD
は 2期から 3期にかけて有意に低下した（2期 0.30 vs. 3
期 0.18, p＜0.05）が，ミカファンギン（MCFG）の AUD
は 1期（2.46）と比較し，2期（1.44, p＜0.05）及び 3期（1.30,
p＜0.05）で有意に低下し，2期から 3期にかけて AUDは
維持されていた。MCFGの使用は疑い例を含む侵襲性肺
アスペルギルス症で有意に増加し［3.6 %（8/222）vs. 8.1 %
（18/220）, p＜0.05］，FN症例における血清真菌マーカー未
測定例では 2期［47.8 %（22/46）］と 3期［48.9 %（22/45）］
に変化はなかった。F-FLCZの使用は 2期，3期ともにカ
ンジダ血症・侵襲性カンジダ症が多く，使用日数の短縮を
認めており，経口スイッチ症例は有意に増加した（2期 28/
365 vs. 3期 48/321, p＜0.05）。
【考察】抗真菌薬サーベイランス及び ASTによる AFS
活動介入強化は抗真菌薬使用量減少や経口スイッチに有用
であった。今後は真菌マーカー検査が推奨される真菌感染
リスクの高い血液悪性腫瘍患者への介入策の検討や，疑い
例を含む侵襲性アスペルギルス症例の増加について精査が
必要である。
非会員共同研究者 寺薗 英之 1

178．阪神 ICT活動研究会加盟 11病院における
AS活動に関するアンケート調査報告

遠藤 和夫 1,2，吉岡 睦展 2,3，小林 敦子 2,3，
大井 利彦 2,4，網野 かよ子 2,5，植田 貴史 2,6，
中嶋 一彦 2,6，一木 薫 2,6，石川 かおり 2,6，
和田 恭直 2,6，竹末 芳生 2,6

1兵庫県立尼崎総合医療センター
2阪神 ICT活動研究会
3宝塚市立病院
4笹生病院
5西宮市立中央病院
6兵庫医科大学病院
【背景】薬剤耐性（AMR）対策の一環として，平成 30
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年度に抗菌薬適正使用支援（AS）加算が新設されたが，そ
の内容については曖昧な点がある。
【目的】AS加算の算定状況ならびに，AS活動の実態と
今後の課題について明らかにする。
【方法】研究会加盟施設へのアンケート方式で実施。
【結果 1：AST体制】11病院中 1病院を除く 10病院で
AS加算を算定。ASTと ICTのメンバーが独立している
のが 80％。ASTの専従者は 70％が看護師で，ICTの専
従者と別に設けているのは 40％のみであり，専従の薬剤
師を確保できたのは 20％にとどまった。専従でない医師・
薬剤師が AS活動に割く十分な時間が確保されているのは
1施設のみであった。
【結果 2：AS活動内容】抗菌薬の許可制を 55％，届け
出制を 55％で採用（一部重複あり）。対象薬剤は，カルバ
ペネム系・抗MRSA薬が主である。届け出薬使用後の評
価時期は翌日 33％，週 2回 17％，週 1回 50％。フィード
バック方法は電子カルテ記載が 83％，電話のみ 17％。治
療に関する院内コンサルテーション対応は，病棟（64％），
電話（64％），その他（感染症内科受診：9％）。ASTによ
る病棟ラウンドの頻度は一般病棟と ICUでそれぞれ毎日
（9％，22％），週 2回（9％，0％），週 1回（55％，22％），
必要時のみ（9％，33％）で実施なしが 2病院（18％）。VCM
の TDM実施率は 100％（7病院）から 70％（1病院）の
範囲にある。3病院では TDM実施を ASTではなく病棟
薬剤師が担っていた。抗菌薬使用量に用いている指標は
DOTs（55％），DDDs（45％）であり，病院の規模，機能
による違いが認められた。
【考察】AS活動の主役を担うのは薬剤師であるが，そ
の人材確保は十分とはいえない現状が明らかとなった。複
数名で業務を分担する Full Time Equivalentの考え方も
今後重要になってくると思われる。抗菌薬の許可制，届け
出制にかかわらず，その後の治療設計の見直しをタイム
リーにおこなう（prospective audit and feedback）体制づ
くりが求められる。

179．経口マクロライド薬適正化プログラムによ
る抗菌薬処方量の変化

角谷 龍哉 1,2，幸福 知己 1,3，林 三千雄 1

1住友病院感染制御部
2住友病院薬剤部
3住友病院臨床検査技術科
【背景】当院では注射薬の抗菌薬適正使用が進んできた
ことを背景に，経口抗菌薬に対する適正使用を積極的に取
り組む必要があると判断し，「3系統の経口抗菌薬を 3年
かけて適正化するためのプログラム」を立案した。まず，
2016年 12月に第三世代セフェム薬，2017年 6月より
ニューキノロン薬に対し適正使用への取り組みを開始し，
一定の効果を得ることが出来たため，2018年 9月より，マ
クロライド薬への取り組みとして，マクロライド薬適正化

プログラムを開始した。
【目的】マクロライド薬適正化プログラムの進捗状況と
成果を報告する。
【方法】マクロライド薬適正化プログラムでは以下の項
目を実施した。（1）2018年 9月より，CAM，RXM，AZM
処方事例に評価・介入を開始し，電子カルテ上にコメント
を残した。（2）同年 11月より，EMも対象に加え，評価・
介入を開始した。（3）同年 12月より，マクロライド薬処
方時に，電子カルテ上に適正使用を促すアラートの表示を
開始した。（4）同年 12月，適正使用を促す院内感染対策
講習会を実施した。評価方法は，プログラム開始前後のマ
クロライド薬の外来 DOTと疾患別処方件数を比較した。
また，14日以内の処方を短期投与とし，短期投与の外来
DOTも比較した。
【結果】プログラム開始前の 2018年 4月と開始後の 2019
年 4月を比較すると，外来 DOTは 392.9から 286.1に減
少した。また，短期投与の外来 DOTも，20.0から 5.4に
減少した。一方，疾患別処方件数は，感冒などの急性気道
感染症の処方件数は 46件/月から 9件/月へと減少した。
【考察】評価・介入を行い電子カルテ上にコメントを残
すことに加え，適正使用を促すアラートを表示することに
より，医師の処方行動に変化をもたらした可能性が示唆さ
れる。
【結語】本プログラムにより，外来 DOTは減少傾向と
なり，短期投与において適正使用が推進された。

180．過去 4年間に実施した Protocol Based
Pharmacotherapy Managementに基づく処
方鑑査による抗菌薬適正使用推進の評価

奥田 敏勝 1,2，鳥越 史宙 1,2，山田 菜月 1,2，
佐藤 可奈 1,2，長永 淳史 1,2，高柳 和伸 1，石田 直 2,3

1倉敷中央病院薬剤部
2倉敷中央病院感染制御室
3倉敷中央病院呼吸器内科
【目的】倉敷中央病院（以下，当院）薬剤部では 2015年
3月より注射抗菌薬の処方鑑査に Protocol based Pharma-
cotherapy Management（PBPM）を導入して，薬剤師に
よる処方鑑査と疑義照会により Antimicrobial steward-
ship（AMS）を推進している。今回は過去 4年間の実施
状況から PBPMによる適正使用推進効果について後方視
的に評価した。
【方法】2015年 3月から 2019年 3月の期間に実施した
PBPMに基づく処方鑑査（疑義照会）と変更率を調査し
た。
【結果】過去 4年間の PBPMに基づく疑義照会は 363件
で，中止による対象外を除く変更率は 88.6％（302/341）で
あった。その内容は，定期検査依頼 189件，投与速度変更
39件，過小投与 24件，負荷投与推奨 19件，腎機能悪化
に伴う検査依頼 1件であった。このうち 26件は，薬剤師
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が薬学的管理を実践し，患者の不利益（副作用，相互作用，
治療効果不十分など）を回避あるいは軽減した事例として
日本病院薬剤師会に報告した。
【考察】PBPMに基づく処方鑑査により，治療効果が不
十分になること，血中濃度測定や検査の依頼により副作用
を未然に回避できたと考える。また薬剤部で質の高い処方
鑑査を行うことで効率的に院内全体の抗菌薬療法を監視で
きて不適切な処方を抽出できる。抗菌薬の処方鑑査に
PBPMを導入することは適正使用を推進するのに効果的
である。

181．中津市における AMR対策に向けた取り組
み

上ノ段 友里
中津市立中津市民病院薬剤科
【背景】近年，抗菌薬の不適切な使用により，薬剤耐性
菌の増加・拡大が世界的な問題となっている。本邦でも
2016年に AMR対策アクションプランが策定され，様々
な取り組みが開始されている。AMR対策は医療施設だけ
ではなく，地域全体で考えていくことが重要である。中津
市では，病院薬剤師と保険薬局薬剤師が中心となり，AMR
対策として啓発活動を行ったので，その取り組みを報告す
る。
【方法】2017年 3月より中津市民病院の ASTと地域医
療機関の薬剤師，中津薬剤師会の薬剤師を加えた 16名か
らなる NAC24（Nakatsu Anti microbial resistance Com-
munity）を立ち上げた。
1）抗菌薬適正使用の研修会の実施
2）市民啓発の 2点を主な活動と位置づけた。
市民啓発では 2018年 11月の AMR対策推進月間に合わ
せ，中津市民を対象に，ポスター等の啓発資材の作成と商
業施設でのクイズ形式の啓発活動を実施した。
【結果】2018年 11月 11日に市内商業施設で「考えよう！
抗生物質の正しい使い方」と題して，クイズ大会（11時，
14時），抗菌薬の相談窓口を開設し活動を行った。当日は，
市内の医療機関・行政からのスタッフも加わり，28名で
啓発活動を実施。子どもを含め 75名が参加し，実施した
アンケート回収率は 55％であった。クイズを通じての
AMRに対する理解は，分かったと回答した参加者は 95％
であった。自宅で残薬の抗菌薬を自己判断で内服した市民
は，約 60％であった。
【考察】中津市における市民向けの啓発活動では，楽し
く同時に学ぶ要素のあるクイズ形式が好評であった。しか
し，市民への抗菌薬適正使用はまだできてない可能性が高
く，今後も継続的に啓発活動を実施していくことが求めら
れる。
非学会員共同研究者：池田 元彦，辛島 正信，後藤 佳代
子，富田 珠美，皆川 哲也，古田 旦子，川口 純市，縄田
好一

185．経口第 3世代セフェム系薬剤の使用量削減
と耐性菌出現率の変化

馬場 凜子 1，小林 翼 1，白野 倫徳 2

1大阪市立総合医療センター薬剤部
2大阪市立総合医療センター感染症内科
【緒言】2016年に AMR対策アクションプランが設定さ
れ，抗菌薬の適正使用は重要な課題となっている。当院で
は院内採用薬のうち経口第 3世代セフェム系薬剤の一部を
削除し，新しく経口第 1世代セフェム系薬剤を採用したの
で，採用薬変更の前後での抗菌薬使用量の変化，ESBL産
生菌検出率の変化を後方視的に調査し解析を行った。
【方法】第 3世代および第 1世代経口セフェム系薬剤に
ついては 2016年 4月～2019年 3月での入院患者への抗菌
薬使用密度（antimicrobial use density，以下 AUD）を算
出した。耐性菌検出率は 2016年 4月～2019年 3月での Es-

cherichia coli，Klebsiella pneumoniae，Klebsiella oxytoca，Pro-

teus mirabillisを検出した血液培養 286件と尿培養 1,185件
のうち ESBL産生菌の検出率の変動とした。
【結果】2016年度と 2018年度を比較した結果，第 3世
代セフェム系薬剤の AUDは 43.4から 18.8に減少し，第 1
世代セフェム系薬剤の AUDは 0.07から 8.56に増加し，経
口セフェム系薬剤全体としての AUDは減少傾向にあった。
ESBL産生菌検出率は E. Coli 18.7％から 28.8％，K. Pneu-

moniae 2.08％から 11.7％，K. Oxytoca 32.4％から 13.8％，
P. Mirabillis 0％から 9.09％と変動し，2016年から概ね経
時的に増加傾向にあった。これは厚生労働省院内感染対策
サーベイランス（JANIS）における大阪府内のデータと比
較し，各菌種における第 3世代セフェム系薬剤に対する耐
性率の推移と同様の傾向にあった。
【考察】経口第 3世代セフェム系薬剤の使用量は減少し，
ESBL産生菌検出率について JANISのデータと大きな差
がなかったことから，経口セフェム系薬剤の切り替えは耐
性菌出現に影響を及ぼさないことが示唆された。切り替え
に伴い経口第 1世代セフェム系薬剤の使用率が増加したこ
とから，今後は経口第 1世代セフェム系薬剤の使用量およ
び期間が適切であるか検討を行い，経口抗菌薬が不必要な
症例についてより介入する必要があると考える。

188．カルバペネム耐性尿路感染症原因菌の国際
比較の検討

重村 克巳 1，大澤 佳代 2，北川 孝一 2，
大沼 健一郎 3，宇田 篤史 3，中野 雄造 1，
宮良 高維 4，藤澤 正人 1

1神戸大学泌尿器科
2神戸大学保健学科
3関西労災病院
4神戸大学医学部付属病院感染制御部
【目的】近年薬剤耐性菌の増加が問題になっており，特
にカルバペネム耐性菌の場合は治療に難渋し，場合により
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死に至る場合もあり，注意が必要である。今回我々はカル
バペネム耐性尿路感染症原因菌の国際比較の検討を行った。
【方法】2015年から 2016年に，共同研究先のインドネ
シアのストモ病院で尿路感染症からカルバペネム耐性が疑
われる細菌ならびに同時期に神戸大学医学部附属病院なら
びにその関連施設で尿路感染症から分離されたカルバペネ
ム耐性菌を対象とした。薬剤感受性，multi-locus sequence
typing（MLST）ならびにカルバペネマーゼ産生ならびに
遺伝子型別検査を行った。
【結果】日本では 18株，インドネシアでは 22株がその
対象となり，その内訳は日本では Klebsiella pneumoniaeが
多く，インドネシアはこれに加え Pseudomonas aeruginosa，
Acinetobacter baumaniiが多かった。薬剤感受性においては
日本株では，イミペネムに 55.6％耐性，メロペネムに
88.9％耐性であったが，コリスチン，チゲサイクリンには
全例感性であった。インドネシア株は，イミペネム，メロ
ペネムに 100％耐性であったが，コリスチンには全例感性，
チゲサイクリンには 81.8％感性であった。カルバペネマー
ゼ遺伝子の内訳は日本株では IMP-6，IMP-1が多く，イン
ドネシア株では NDM-1，IMP-7が多かった。さらにMLST
では日本株では ST235，ST37が多く，インドネシア株で
は ST622，ST1000が多かった。
【結論】現状では明らかな類似性は見られなかったが，今
後のさらなる国際化が進む中での国際間伝播の動向につい
て注視していく必要がある。
非学会員共同研究者：角井 健太

ポスター演題

01．当院における AST活動の報告
脇浦 勇樹
益田赤十字病院薬剤部
当院では 2018年度より ASTを組織し，抗菌薬の適正

使用に向けた活動を行っている。当院の ASTは ICD 1名
を含む医師 3名，薬剤師 1名，検査技師 2名，感染管理認
定看護師 1名で構成されている。昨年度の主な活動内容は，
カルバペネム系，抗MRSA薬，ニューキノロン，第 4世
代セフェム系，TAZ/PIPCを届出抗菌薬とし，使用時に
届け出をしてもらい，その使用理由，使用期間等の管理し
ていた。抗MRSA薬に関しては全例介入し TDMを行っ
ていた。また，抗菌薬使用に関しての医師からの相談があ
れば，抗菌薬の選択などの提案をしていた。カンファレン
スは週に 1回，届出抗菌薬に関して適正使用かどうか，医
師からの相談に関しての返答はどうだったか，これからど
のような提案をしていくのかなどに関して行っていた。し
かし，抗菌薬の使用に関してはなかなかタイムリーに把握
できていなかったり，チーム内での情報の共有ができてい
なかったりしていた。また，カンファレンスにはなかなか
医師が参加できない状況が続いていた。今年度も昨年度と

同様に活動をし，情報を共有するためのツールを新たにア
クセスで作成し，いつでも患者の情報が分かるようにした。
また，医師も積極的に参加できるようになった。カンファ
レンスも対象患者を届出抗菌薬使用患者だけではなく，血
液培養陽性者もピックアップするようにした。カンファレ
ンスは週 1回だが，タイムリーに患者情報が分かるように
なり，カンファレンス以外でもチーム内での相談が多く
なった。また，医師の関与が多くなったことで，処方の提
案もスムーズに行えることが増えた。血液培養陽性者も
ピックアップするようにしたため，初期の段階からの関与
が行えるようになった。今後の課題として，カンファレン
スと共にラウンドも積極的に行えるようにしていければ，
更なる抗菌薬の適正使用に繋がるのではないかと思う。

02．当院における AST活動開始後の抗菌薬使用
状況の変化

山本 裕理
岡谷会おかたに病院
【目的】当院では 2018年 10月より ASTを立ち上げ週 1
回カルテカンファレンスを開始した。AST活動開始によ
る抗菌薬使用状況の変化を調査検討した。
【方法】AST発足前の 12カ月間（2017年 10月から 2018
年 9月まで）を前期，AST発足後の 12カ月間（2018年 10
月から 2019年 9月まで）を後期として，それぞれにおけ
る広域抗菌薬の TAZ/PIPCとMEPMについて AUD，
DOT，AUD/DOTの変化，及び当院アンチバイオグラム
（2016年から 2018年まで）における緑膿菌に対する抗菌
薬感受性変化を検討した。
【結果】TAZ/PIPCの AUDは前期 16.56から後期 10.28
へ減少（p＝0.005），DOTは同じく 21.17から 14.81へ減
少（p＝0.035），AUD/DOTは 0.81か ら 0.71（*p＝0.002）
と軽度減少した。MEPMの AUDは 3.11から 3.25（p＝
0.851），DOTは 8.35から 9.01（p＝0.698），AUD/DOTは
0.35から 0.36（p＝0.685）とすべて軽度上昇した。緑膿菌
における TAZ/PIPCとMEPMの感受性率は TAZ/PIPC
では喀痰について 2016年 97％，2017年 98％，2018年 97％，
尿も同様に，97％，100％，100％と変化なかった。MEPM
では喀痰は 76％，88％，91％と上昇し，尿は 90％，81％，
83％と低下した。
【考察】AST活動後はMEPMの使用量を大きく増やす
ことなく TAZ/PIPCの使用量が減少した。TAZ/PIPCの
AUD/DOTが減少している事に関しては，当院は高齢患
者や維持透析患者の入院が多いため TAZ/PIPCの採用を
4.5 g/瓶に加え 2019年 1月から 2.25 g/瓶を採用した。そ
れにより，1回 2.25 gを 6時間毎で投与することが増えた
ためではないかと考える。MEPMに関しては AUDと
DOTが軽度上昇となり，AUD/DOT：0.36と低値であっ
た。さらに，尿培養における緑膿菌の感受性率は約 80％
と他の抗菌薬に比べて低い結果となった。当院では添付文
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書の用量である 1日 0.5～1 gで使用されるケースが多く，
WHOが規定する DDDの 3 gよりも低用量の使用となっ
ているため投与量の適正化に介入していく必要があると考
える。

04．抗菌薬適正使用支援チーム（AST）活動と評
価

久田 瑛吉
稲沢厚生病院
【目的・背景】稲沢厚生病院（以下，当院）では，2018
年 4月に ASTを設置し活動を開始した。特定抗菌薬使用
患者に対して，de-escalationを推進し，特定抗菌薬の AUD
を改善することで，緑膿菌等の耐性菌発生抑制に取り組ん
だ。また要 TDM抗菌薬について，TDMを実施し，副作
用発現抑制に取り組んだ。
血培陽性患者に対し，血流感染マネジメントバンドルお
よびカンジダ感染症チェックリストを用いたマネジメント
を行い，患者予後改善に取り組んだ。また，起炎菌精査の
ため，特に特定抗菌薬使用患者に対して，血液培養の実施
を推進した。当院の 2018年度 AST活動を評価したので
報告する。
【方法】De-escalation実施率，特定抗菌薬 AUD，TDM
実施率をプロセス指標に設定し，緑膿菌感受性率，要 TDM
薬剤の副作用発現率をアウトカム指標に設定し，特定抗菌
薬使用患者への活動を評価した。
血培陽性患者への活動を評価指標として，プロセス指標
に黄色ブドウ球菌およびカンジダ血症患者におけるバンド
ル/チェックリスト遵守率を，アウトカム指標にそれら菌
血症の死亡率，その他の菌による菌血症の死亡率を設定し
た。また，当院の血液培養状況を集計した。
【結果】De-escalation実施率は 60％であった。カルバ
ペネム系薬の AUDは減少し，TAZ/PIPCの AUDは増加
し，緑膿菌感受性率に変化はなかった。TDM実施率は
100％であり，副作用発現率は 6％であった。黄色ブドウ
球菌菌血症例/カンジダ血症例の遵守率は 95％であり，死
亡率は 20％であった。また，その他の菌による菌血症の
死亡率は 13％であった。血液培養推進により，血液培養
陽性率，提出セット数が 2017年度と比較して増加した。
【考察】AST活動によって，血液培養による起炎菌の精
査，要 TDM薬剤の副作用回避に貢献できたと考えられた。
広域抗菌薬の使用については，十分に改善することが出来
なかった。TAZ/PIPCの届出制導入の必要性が考えられ
た。

05．感染症専門医のいない当院における AST活
動報告

尼谷 こゆは，末森 千加子，西窪 奈津子，
山本 美雪，南 亮太，芳川 篤志，山中 和明
兵庫県立西宮病院

【目的】当院では，2018.4に抗菌薬適正使用支援チーム
（以下，AST）を設置した。週 1回 AST会議を 4職種で
実施し，診療支援を行ってきたが，当院の AST専従は ICN
だけでその他の職種は兼務のため，AST活動にかける時
間は限られている。感染症専門医のいない当院における活
動内容について検討する。
【方法】2018.4～2019.3の期間で，抗MRSA薬・カルバ
ペネム系抗菌薬・ニューキノロン系（注射薬のみ）を 7日
間以上の使用，及び CDIや多剤耐性菌の検出，抗菌薬治
療に難渋など ASTの介入が望ましいと考えられる症例を
抽出した。また，検討症例の主治医には，AST会議前に
メールにて対象となっている旨を連絡し，検討内容は随時
会議中にカルテ記載や電話連絡にてフィードバックを行っ
た。ASTの介入件数，介入の有効性，死亡件数，AST設
置前後のカルバペネム系抗菌薬の Antimicrobial use den-
sity（以下，AUD）の変化を後方視的に調査した。
【結果】調査期間において，会議は 48回開催，対象症例
数は 249件。事前連絡により会議当日までに指定抗菌薬の
中止や変更をした件数は 24件。ASTで適正使用と判断し
介入不要であったのは 119件。また，ASTによる介入件
数は 104件で，そのうち提案を受容した件数は 81件であっ
た。受容なしの内容は，推奨抗菌薬への変更なし，抗菌薬
変更違い，推奨検査の実施なし等であった。感染治療開始
後 28日間の死亡件数は 8件。また，カルバペネム系抗菌
薬の AUDは AST設置前後では有意に減少していた（前：
23.03，後：18.37；p＜0.05）。
【結論】当院の AST活動において，事前に主治医に AST
会議対象症例であることを連絡するだけで約 2割が自主的
に不要な抗菌薬治療を抑制することが可能であった。カル
バペネム系抗菌薬 AUDの有意な低下も認め，感染症専門
医不在で専従職種が少ない病院においても，AST活動は
抗菌薬の適正使用につながる可能性が示唆された。

06．当院における抗菌薬適正使用支援活動の取り
組みとその成果

森下 由加里 1，山田 尚広 1,2，古橋 一樹 2

1浜松医科大学医学部附属病院薬剤部
2浜松医科大学医学部附属病院感染対策室
【目的】2018年度の診療報酬改定において抗菌薬適正使
用支援（AST）加算が新設され，浜松医科大学医学部附
属病院でも 2018年 6月より算定を開始した。今回，当院
における AST活動の取り組みとその成果について検討を
行った。
【方法】AST活動の取り組みとして行っているもののう
ち，成果を数値指標として提示可能な以下について，取り
組みの前後で比較し評価を行った。1．当院の定める指定
抗菌薬（広域スペクトラム抗菌薬と抗MRSA薬）の使用
届出率，2．抗菌薬使用量（AUD・DOT），3．経口第 3
セフェム系抗菌薬の採用整理による使用量，4．コンサル
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テーションに対する提案の受け入れ率。
【結果】1．指定抗菌薬の使用届出率は，カルテ記載によ
る届出から処方オーダリングと連動する文書システムの導
入により，導入前の 80％台から導入後に 100%となった。
2．指定抗菌薬使用量は 2017年度と比較して 2018年度で，
広域スペクトラム抗菌薬，抗MRSA薬いずれも AUD・
DOTともに減少した。3．2017年 12月に第 3セフェム系
抗菌薬の院内採用を 1種類に整理し，AUDは 2017年の
4.06から 2018年には 1.72となり 57.6％減少した。4．2018
年 6月から 1年間のコンサルテーション件数は 120件で，
その内，コンサルテーションに対する提案の受け入れ率は
91.7％（110/120件）であった。【考察】第 3セフェム系抗
菌薬の使用量減少には，単なる処方量減少の他に処方量の
多い特定の診療科に直接説明を行ったことも影響したと考
える。指定抗菌薬の使用量は減少したが，カルバペネム系
抗菌薬の使用量は国公立大学感染対策協議会の使用量平均
を大きく上回っており，第 3セフェム系抗菌薬と同様の対
策が必要と考えている。今回の成果を現場へ還元し，入院
日数や耐性菌の発生率等をアウトカム指標として評価する
ことも今後の課題である。

07．福岡大学西新病院における抗菌薬適正使用支
援への取り組み

萩原 大樹 1，釜田 充浩 2，神村 英利 3

1福岡大学西新病院薬剤科
2福岡大学筑紫病院薬剤部
3福岡大学病院薬剤部
【背景・目的】福岡大学西新病院（以下当院）では，2016
年 7月から指定抗菌薬（タゾバクタム/ピペラシリン，カ
ルバペネム系薬，抗MRSA薬）を含めたすべての注射用
抗菌薬を対象に感染制御チーム（ICT）による週 1回の抗
菌薬ラウンドを行っている。ラウンド開始後 3年間経過し，
今後の ICTでの活動の参考にすべく，今回，当院での取
り組みの評価を行った。
【方法】2016年 4月から 2019年 3月を対象期間とし，対
象期間内に注射用抗菌薬を使用したすべての症例を対象と
した。抗菌薬使用量，14日を超える長期使用率，薬剤費，
指定抗菌薬届出率等のデータの評価を行った。
【結果】対象期間でのラウンド件数は 1,525件であった。
14日を超える長期使用率は 1.3％であり，ラウンド開始前
と比較し有意な低下がみられた（p＜0.001）。抗菌薬使用
量は採用品目の増加等があったため，全抗菌薬使用量には
ばらつきがあったが，指定抗菌薬使用量は有意に減少した
（p＜0.05）。しかし，指定抗菌薬届出率は 90.0％，89.4％，
86.2％（平成 28年度，29年度，30年度）となり，低下傾
向となった。
【結論】ICT活動により，14日を超える長期使用率にお
いて有意な減少がみられた。これは，抗菌薬の漫然とした
投与を防いでいると考えられる。また，広域スペクトルで

ある指定抗菌薬の使用量が減少しており，ICT活動の成
果だと考える。継続して抗菌薬適正使用を推進していきた
い。しかし，指定抗菌薬届出率が 100％を達成しておらず，
課題もみえてきた。今後は，介入後の患者の臨床転帰や薬
剤耐性率などへの影響も評価していく必要がある。

08．抗菌薬適正使用への取り組み～経口第 3世代
セフェム系抗菌薬の採用見直しが処方へ与え
る影響～

横田 学
半田市立半田病院薬剤科
【はじめに】経口第 3セフェム系抗菌薬はバイオアベイ
ラビリティーが低く，その有効性に疑問が持たれている。
また，耐性菌を生み出すリスクが高いため，その使用量の
削減が本邦の薬剤耐性対策（AMR）アクションプランの
1つの目標となっている。当院では AMRアクションプラ
ン策定以前から AST薬剤師（当時は ICT）主導で各種採
用薬の見直しに取り組み，2015年 10月から，院内採用し
ていたセフカペン，セフジニル，セフテラム，セフポドキ
シム，院外専用薬のセフジトレンのうち，使用の多かった
セフカペン，セフジニルを院外専用薬に切り替えた。さら
に，経口第 3セフェム系抗菌薬の問題点について，院内感
染講演会や ICT情報誌にて医師への啓蒙を行った。今回，
その後の使用量などの動向を調査した。
【方法】1）2013年から 2018年の経口第 3セフェム薬（5
剤）の処方量，処方患者数を調査した。2）2013年から 2018
年の経口ペニシリン，セフェム，キノロン，マクロライド
の処方数，処方患者数を年度別に調査した。
【結果】1）2013年度と比較して，2018年度では総処方
量は 6,058 g→1,447 gに，処方患者数は 2,939人→677人
と大幅に減少していた。特に，院外専用薬としたセフカペ
ン，セフジニルの処方量はそれぞれ 3,694.6 g→372 g
（－89.9％），317.8 g→94.7 g（－70.2％）と大幅に減少し
ていた。
2）経口ペニシリン，セファクロルの処方が増加してい
たが，キノロン，マクロライドの使用量に大きな変化なかっ
た。
【考察】経口第 3セフェムの処方量は約 1/4に減少して
いた。その代替薬としてペニシリン（AMPC，AMPC/CVA），
セフェム（CCL）の処方が増えていた。とりわけ使用量の
多かったセフカペン，セフジニルを採用中止にはしなかっ
たものの，それでも処方量は大幅に減少していた。地道な
啓蒙活動を行うことにより，これらの薬剤を使用しなくて
も，診療上問題がないことを医師が実感することにより，
処方しなくなったと考えられる。
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09．抗菌薬適正使用活動強化による抗菌薬使用動
向への影響

座間味 丈人 1,2，潮平 英郎 1,2，仲松 正司 2,3，
西山 直哉 2,3，健山 正男 2,3，藤田 次郎 2,3，中村 克徳 1

1琉球大学医学部附属病院薬剤部
2琉球大学医学部附属病院感染対策室
3琉球大学大学院医学研究科感染症・呼吸器・消化器内科
学講座（第一内科）
【背景】平成 30年の診療報酬改定において抗菌薬適正支
援加算が新設されたことから琉球大学医学部附属病院にお
いても，2018年 4月からの加算取得を開始した。その際
に，以前より行っていた週 2日の抗菌薬適正（AS）ラウ
ンドを，週 5日へ変更した。今回，この AS活動強化によ
る抗菌薬使用動向への影響を検討し報告する。
【方法】2017年 1月から 2018年 12月までの期間におけ
る注射用抗MRSA薬，カルバペネム系薬，ニューキノロ
ン系薬，第 4世代セファロスポリン系薬，TAZ/PIPCの
使用量および使用日数，延べ入院患者数のサーベイランス
を実施した。得られた抗菌薬使用量から AUDを，使用日
数から DOTを算出し，比較検討を行った。
【結果】2018年の総 AUDは 2017年と比較して，抗
MRSA薬 13％，カルバペネム系薬 16％，ニューキノロン
系薬 10％，第 4世代セファロスポリン系薬 3％それぞれ
減少していたのに対して，TAZ/PIPCは 9％増加した。
2018年の総 DOTは 2017年と比較して抗MRSA薬 13％，
カルバペネム系薬 18％それぞれ減少，ニューキノロン系
薬は 4％増加，第 4世代セファロスポリン系薬は 4％減少，
TAZ/PIPCは 5％増加した。
【考察】ASラウンドの頻度を上げたことにより，対象
薬剤である抗MRSA薬，カルバペネム薬剤，ニューキノ
ロン系薬剤の AUDおよび DOTの減少がみられた一方，
対象となっていない第 4世代セファロスポリン系薬，およ
び TAZ/PIPCの変動は僅かであった。このことから AS
ラウンドの頻度を増やすことにより，早期に感染症治療に
介入することが可能となり，抗菌薬使用動向へ影響を与え
ることが示唆された。

10．抗菌薬適正使用支援取り組みによる緑膿菌の
抗菌薬感受性率の向上

沖中 友秀 1，山口 浩樹 1，佐伯 裕子 1，田上 昭代 2，
中村 伸也 2

1鹿児島生協病院総合内科
2鹿児島生協病院薬剤部
【目的】緑膿菌は抗菌薬に暴露されることで耐性化する。
一方で抗菌薬使用を適正化することで感受性が改善する可
能性が示唆されている。2016年から感染症専門医を中心
に抗菌薬適正使用支援（AS）が始まり緑膿菌の抗菌薬感
受性率の推移を検討した。
【方法】2015年から 2018年における抗緑膿菌活性静注

用抗菌薬の使用量と緑膿菌の抗菌薬感受性率の推移につい
て後方視的に調査した。抗菌薬使用量の指標として antim-
icrobial use density（AUD）と AUD/DOT（days of ther-
apy）を用いた。抗緑膿菌活性静注用抗菌薬としてMEPM，
TAZ/PIPC，CFPM，CAZで検討を行った。緑膿菌の感
受性はマイクロスキャン Negシリーズを用いた。
【結果】ASの結果 2015年から 2018年のMEPMの AUD
はそれぞれ 9.65，8.68，5.18，1.09，AUD/DOTは 0.42，0.42，
0.39，0.35と減少がみられた。緑膿菌に対するMEPMの
感受性率は 85％，84％，85％，89％と改善がみられた。同
様に TAZ/PIPCでは AUDが 1.95，2.29，2.47，4.71，AUD/
DOTが 0.68，0.56，0.64，0.60，感受性率が 89％，89％，88％，
93％で，CFPMでは AUDが 3.47，5.14，8.09，8.03，AUD/
DOTが 0.59，0.59，0.56，0.55，感受性率が 88％，83％，86％，
94％で，CAZでは AUDが 6.35，5.62，5.84，6.41，AUD/
DOTが 0.66，0.63，0.58，0.58，感受性率が 90％，86％，86％，
94％であった。
【考察】感染症専門医を中心とした ASの結果，抗菌薬
使用量を減少させることができた。特に，MEPMの AUD
は大幅に減少し緑膿菌のMEPM感受性率も改善がみられ
た。一方，TAZ/PIPCや CFPMに関しては AUDが増加
していたが感受性率は改善した。AUD/DOTは低下して
いることから，MEPMに代わって使用症例数が増えたこ
とが示唆されるが，ASによって抗菌薬の投与量や治療期
間を適正化できたことも緑膿菌の感受性率改善につながっ
たと考えられる。今後は培養結果に基づいてより早期に最
適な抗菌薬への de-escalationを支援することが課題であ
る。

11．当院における AMR対策アクションプランの
現在の進捗状況について

中井 優作，小牟田 豊
西日本旅客鉄道株式会社大阪鉄道病院薬剤部
【目的】2016年 4月に厚労省において AMR対策アク
ションプランが決定された。その成果目標として，2013
年との比較で 2020年までに抗菌薬全体で 33％，経口セ
ファロスポリン，フルオロキノロン，マクロライド系薬に
ついては 50％の削減，および大腸菌のフルオロキノロン
耐性率については 25％以下が求められている。今回，現
在の当院における上記アクションプランの進捗状況の把握
のため調査を行ったので報告する。
【方法】当院では AMR対策アクションプランに対し，採
用抗菌薬の見直しや ICT/ASTからの周知，コンサルテー
ション活動を行ってきた。その効果について調査するため
2013年と 2018年に当院で処方された経口抗菌薬について
薬剤管理業務支援システムを用いて集計した。また，大腸
菌の耐性率については臨床検査室と協力し調査した。
【結果】2013年と 2018年の経口抗菌薬の使用量では約
259,000錠（カプセル）から約 233,000錠（カプセル）と
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約 1割の減少がみられた。抗菌薬の内訳の推移はマクロラ
イド系薬が 42.9％から 40.2％，経口セファロスポリン系
薬（第 3世代）が 22.4％から 18.3％，フルオロキノロン
系が 5.6％から 5.8％となった。また，大腸菌の耐性率に
ついてはレボフロキサシンに対する耐性率は 32.1％から
38.8％となっており，ESBL産生菌の割合は 16％から 31％
へ増加がみられた。
【考察】経口抗菌薬の使用量の内訳について，投与量や
バイオアベイラビリティの低さが問題視されている経口セ
ファロスポリン系薬（第 3世代）からペニシリン系，経口
セファロスポリン系薬（第 1世代）の選択をするケースが
増えていることが示されており，採用抗菌薬の見直しや
ICT/ASTからの周知，コンサルテーション活動の効果が
伺えた。一方でフルオロキノロン系の使用量が横ばいであ
ることと，大腸菌の耐性率が増加していることから，今後
フルオロキノロン系薬について感受性結果等を基に適正使
用を促していく必要があると思われる。
非学会員共同研究者：坂本 麗花，吹曽 彩，内田 卓弥，
松本 裕貴，玉垣 学也，荻野 史朗，東海 秀吉

12．抗菌薬適正使用を目標とした ICT/AST薬剤
師の試みによる，抗菌薬の漫然とした投与の
減少は得られたかの検討

吉田 太映子，澤田 隆吾，小田 学
和泉市立総合医療センター
【背景・目的】近年，耐性菌の出現防止や治療効果の向
上を目標とする抗菌薬適正使用推進プログラムが注目され
ている。当院でも，毎月行われる感染防止対策委員会にお
いて，薬剤部からは抗菌薬の使用状況などの報告を行い，
抗菌薬の適正使用のための情報提供に努めている。また，
注射抗菌薬の長期使用に対しても委員会で報告を行い，注
意喚起を行っているが，経年的な件数の増加がみられてい
た。そこで，漫然とした抗菌薬の投与の減少を目的とした
取り組みを開始した。
【方法】2017年度より，長期投与を認めると，ICT/AST
担当薬剤師が処方医に対して電子カルテの掲示板を用いて，
注意喚起を行う積極的な介入を開始した。介入前後の比較
として，2016年度，2017年度，2018年度の長期投与件数
と，AUD，DOTを用いて，抗菌薬の使用状況を比較した。
【結果】介入前後での，長期使用の件数の減少が認めら
れた。また，介入前後の抗菌薬使用量を検討すると，広域
抗菌薬や当院での使用頻度の高い抗菌薬の総使用量の減少
を認め，特にがん患者への投与頻度の高い CFPMでの減
少が認められた。
【結論】長期投与への介入開始により，腫瘍熱等と，適
正な判断が積極的に行われるようになり，抗菌薬の漫然と
した投与が減少し，薬剤師による介入効果が示されたと判
断できた。

13．国立病院機構九州グループおよび九州地区国
立ハンセン病療養所における抗菌薬適正使用
支援チームの実態調査

山田 政典，濱崎 翔平，井上 大奨
熊本医療センター
【背景】現在，抗菌薬の不適切な使用を背景に薬剤耐性
菌が蔓延している事が世界規模で問題となっている。これ
を受け本邦でも 2018年度の診療報酬改定より，抗菌薬適
正使用支援（AS）活動を主とした，抗菌薬適正使用支援
チームによる抗菌薬適正使用支援加算が新設された。2017
年に「抗菌薬適正使用支援プログラム実践」のためのガイ
ダンスが公表されたが，実際の AS活動は各施設の AST
にゆだねられており，施設規模や人員などの影響もあり，
AS活動の取り組みについては施設間で差がある可能性が
ある。そこで我々は，国立病院機構九州グループおよび九
州地区国立ハンセン病療養所（以下，九州地区国立病院グ
ループ）各施設の AS活動の充実を図る上で活動に関する
現状と課題を収集し，その情報を全施設が共有し，活動す
ることが重要であると考えた。
【方法】九州地区国立病院グループ 33施設の薬剤師を対
象に 2018年度の AS活動業務内容に関するアンケートを
実施した。調査項目は，各施設の施設規模，感染制御と
AS活動の独立性，抗菌薬適正使用支援業務に対する満足
度等とした。
【結果】九州地区国立病院グループ各施設の規模は様々
であるが，半数以上が抗菌薬適正使用支援加算の有無の違
いはあるが AS活動を実施していた。感染制御チームと抗
菌薬適正使用支援チームの各業務の独立性に関しては，大
部分の施設は活動内容が一部重複している結果となった。
抗菌薬適正使用支援業務に対する満足度では，薬物血中モ
ニタリングなどにおいては比較的高い傾向であったが，抗
菌薬のデエスカレーションによる抗菌薬変更提案などでは
低い傾向であった。
【考察】調査結果を通して，時間的な拘束や AS活動に
対する施設の理解不足など様々な課題が浮き彫りとなった。
今回の報告は関連施設の現状報告に留まるが，この結果を
各施設と情報共有し，全施設の AS活動の質の向上に活用
していきたいと考えている。
非学会員共同研究者：迫田 和樹，花田 聖典，鶴崎 泰史，
中川 義浩

14．病棟薬剤師と ASTによる抗菌薬適正使用へ
の取り組み～抗菌薬相談窓口の設置とその評
価～

丸山 真一 1，大幸 淳 1，小林 裕平 1，大石 貴幸 2，
菅野 浩 1

1済生会横浜市東部病院薬剤部
2済生会横浜市東部病院感染管理対策室
【背景・目的】当院では，2018年 4月に抗菌薬適正使用
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支援チーム（AST）を設置し，抗菌薬の使用状況の把握
および治療支援を行うことで，抗菌薬の適正使用推進に努
めている。その一方で，全ての抗菌薬使用症例を把握し，
治療支援を行うことは難しく，臨床現場で介入が求められ
ている症例を把握できていない可能性がある。そこで，更
なる抗菌薬の適正使用を推進するために，病棟薬剤師から
の相談応需に対応する抗菌薬相談窓口を設置し，病棟薬剤
師と ASTが共同で抗菌薬治療の支援を開始した。今回，
抗菌薬の適正使用に対する病棟薬剤師と ASTによる介入
効果を評価することを目的に，病棟薬剤師と ASTによる
介入件数およびその内容，介入に対する医師の受諾率を調
査した。
【方法】2018年 7月から 2019年 4月の期間に，抗菌薬
相談窓口を介して，病棟薬剤師と ASTによる介入を行っ
た患者を対象に，介入件数およびその内容を調査した。ま
た，介入に対する医師の受諾率を算出し，AST単独の介
入に対する医師の受諾率と比較した。
【結果】ASTで介入を行った症例 740例のうち，病棟薬
剤師と ASTによる介入を行った症例は 108例であった。
介入内容は抗菌薬の中止が 44件，治療期間の設定が 16件，
副作用による抗菌薬の変更が 13件であった。病棟薬剤師
と ASTの介入に対する医師の受諾率は 86.1％，AST単独
の介入に対する医師の受諾率は 69.6％であった。
【考察】病棟薬剤師と ASTの介入に対する医師の受諾
率は，AST単独の介入に対する受諾率よりも高かった。こ
の要因の一つとして，介入内容をもとに，病棟薬剤師が医
師と十分な協議を実施し，抗菌薬の適正使用を推進したこ
とが考えられた。また，リアルタイムに症例を把握できる
病棟薬剤師と共に介入を行うことで，副作用の早期発見に
も貢献できることが考えられた。今後，ASTで介入を行っ
た症例は，病棟薬剤師および医師と情報を共有し，共同で
抗菌薬治療を行うことが重要であると考えられた。

15．当院における ASTの介入状況と今後の課題
笠井 翼，佐々 弥栄子
名古屋第二赤十字病院
【目的】当院では 2017年 4月より ASTを発足し活動を
開始している。血液培養からの黄色ブドウ球菌，カンジダ，
耐性菌検出患者や広域抗菌薬の長期使用患者の中から
AST担当薬剤師がカンファレンス対象リストを作成し，多
職種にて侵入門戸の同定，合併症検索の必要性や治療の妥
当性を毎週検討し適宜介入を行っている。感染症常勤医が
不在施設での薬剤師を中心とした本活動の現状把握と評価
を目的に検討を行った。
【方法】2017年 4月から 2019年 3月までの 2年間に血
液培養より黄色ブドウ球菌，カンジダ検出例に対して，
AST介入内容と受入率について調査を行った。また介入
前後 2年間でのアウトカム指標の比較を行った。
【結果】黄色ブドウ球菌菌血症の 47%がカンファ対象と

なり，そのうち 60%でフィードバックを行った。のべ 112
件のフィードバックのうち受入率は 71％であった。カン
ジダ菌血症の 88%がカンファ対象となり，そのうち 50%
でフィードバックを行った。のべ 44件のフィードバック
のうち受入率は 86％であった。AST介入前後で黄色ブド
ウ球菌の血培陰性化率，院内死亡率に変化はみられなかっ
た。カンジダは適切な初期治療割合や眼科コンサル割合が
有意に増加し，院内死亡率の低下傾向が見られた。
【考察】フィードバックへの受け入れは概ね良好であっ
たと考えられるが，黄色ブドウ球菌菌血症へのアウトカム
指標は変化が見られなかった。原因として感染症が改善し
ている段階や治療方針が確定した段階での介入であった可
能性や，主治医がコンタミネーションと判断し治療対象と
しなかったこと，介入症例が限定的であったことなどが考
えられる。カンジダ菌血症に対する介入ではバンドル遵守
率が有意に上昇し，AST介入が患者予後を改善する可能
性が示唆された。自施設における早期モニタリングや
フィードバック方法の見直しが今後の課題である。

16．当院における経口セフェム系抗菌薬の変更の
経験

高野 右嗣，山本 裕理
おかたに病院抗菌薬適正使用支援チーム
【背景】Globalな薬剤耐性菌の拡がりを背景に 2016年
AMRアクションプランが発表された。経口抗菌薬使用状
況調査（2017年 7月）の結果，当院での経口セフェム系
抗菌薬（CEPs）では CFPN-PI処方量が多く偏りがみられ
た。
【方法】当院の CEPsは第 3世代（CFPN-PI，CDTR-PI，
CFDN，CFTM-PI）のみであった。薬事委員会，医局会
議で検討し，2017年 7月に第 1世代 CCLの新規採用と
2017年 10月に CFPN-PIと CFTM-PIを採用中止した。同
時に医局に対して抗菌薬適正使用に関する学習会（症例提
示等，7回/10カ月間）を実施した。変更前を前期（2016
年 3～12月），変更後を後期（2018年 3～12月）とし，CEPs
（CFPN-PI，CDTR-PI，CFDN，CCL），ペニシリン系（PCs：
AMPC，SBTPC，CVA/AMPC），キノロン系（QLs：LVFX，
STFX），マクロライド系（MLs：CAM，EM）の外来処
方箋枚数（患者 1,000人あたり）と外来・入院（患者 1,000
人あたり）の抗菌薬使用指数として AUD，DOT，AUD/
DOT及び antibiogram等で主な細菌の感受性変化を調べ
た。さらに結果を供覧し常勤嘱託医師に意識調査面談を
行った。
【結果】外来総処方箋枚数は前期 43.8枚から後期 30.6枚
と 30%減少。同様に外来総 AUD，は前期 205から 25%
減少，外来総 DOTは前期 300から 21%減少した。入院
総 AUDは前期 53から 41%減少，入院総 DOTは前期 103
から 50%減少した。これらの指標では CFPN-PI，LVFX，
CAMはMann-Whitney’s U testにて統計学的に有意に減
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少した。外来では AUD，DOT共に CFDN，CCL，AMPC
が有意に増加し，入院では CFDN，CCL，CVA/AMPC
が有意に増加した。同期間の antibiogramにて CDTR-PI，
CFDN，CCLの各感受性に変化はみられなかった。医師
面談の結果，意識的に LVFX，CAMの処方人数を減らし
ている医師は 6人，又急性上気道感染症では AMPCに処
方を変更した医師が 3人みられた。
【考察】今回の取り組みにより，薬剤感受性を損なうこ
となく全体的な処方量も減らすことができた。

17．セファゾリンナトリウム供給不足に対する当
院 ASTの対応について

高橋 佐和 1，石田 正之 2

1近森病院薬剤部
2近森病院感染症内科
【背景】近森病院（以下，当院）では，周術期抗菌薬と
してセファゾリンナトリウム注射用製剤（以下，CEZ）を
多くのクリニカルパスや手術症例で使用している。今回，
CEZ供給不足によって抗菌薬治療に多くの影響を与える
懸念が生じたため，AST専従薬剤師，感染症内科医を中
心にパスや周術期ならびに治療における不適切な抗菌薬使
用について ASTで検討した。
【方法】CEZ使用をMSSA治療患者のみに限定し，許
可制とした。パスや周術期の代替薬については術後感染予
防抗菌薬適正使用のための実践ガイドライン（日本化学療
法学会/日本外科感染症学会）や Guideline for the Preven-
tion of Surgical Site Infection（アメリカ疾病予防局）など
を参考に検討した。各診療科（心臓外科，整形外科，形成
外科，脳外科，消化器外科，泌尿器科，内科）へは AST
専従薬剤師より説明を行い，2019年 4月からクリニカル
パス，周術期使用薬剤の変更を行った。
【結果】当院で使用しているクリニカルパス 79件のうち
CEZが含まれるパスは 29件（心臓外科 1件，整形外科 10
件，脳外科 6件，消化器外科 4件，泌尿器科 6件，内科 2
件）あり，代替薬については 1薬剤に集中しないよう振り
分けを行った。周術期は術式や手術部位，感染リスクに応
じて使用薬剤の提案を行った。また術後 24～120時間投与
されていた周術期抗菌薬の投与期間においても 24～48時
間に短縮することができた。CEZ供給不足が判明した 2019
年 2月下旬から ASTで対応を協議し，早期に全てのクリ
ニカルパス，周術期抗菌薬の変更を行うことができた。
【考察】現在，第 2世代セフェムやクリンダマイシンに
おいても出荷調整が行われており使用を制限せざるを得な
い状況となっている。今後も各抗菌薬の供給状態に応じて
クリニカルパスや周術期抗菌薬の定期的な見直しが必要と
考えられるため ASTの継続的な介入が必然と思われる。
（会員外共同研究協力者：岡林 真由，筒井 由佳，北村
龍彦，北村 美紀）

18．セフェピム塩酸塩の使用制限に伴う，血液内
科での抗菌薬使用への影響

濱崎 翔平，山田 政典，井上 大奨
熊本医療センター薬剤部
【背景】第四世代セフェム系抗菌薬 CFPMはグラム陽性
菌からグラム陰性菌及び緑膿菌までカバーする広域抗菌薬
であり，臓器移植の患者や免疫不全疾患などの特殊患者集
団には欠かせない薬剤である。しかし，昨今の CFPMの
供給が不安定になり当院ではその使用を制限している。そ
こで今回，CFPMの使用制限が当院血液内科の抗菌薬使
用にもたらす影響について調査したので報告する。
【方法】当院血液内科の 2017年度 10～3月を CFPM使
用制限のない群（延べ入院患者数 10,069 beds），2018年
度 10～3月を CFPM制限のある群（延べ入院患者数 10,711
beds）として両者を比較した。抗菌薬使用のプロセス指
標として antimicrobial use density（AUD），day of therapy
（DOT）を採用抗菌薬について評価した。
【結果】AUDによる比較では CFPMの使用量は 0.25倍
へ減少した。一方，MEPMや DRPMなどのカルバペネム
系や TAZ/PIPCなどの他抗菌薬の使用量が増えた。その
中でも CAZの増加量が 13.2倍と大きかった。DOTによ
る比較においても AUDと同様に CFPMは 0.25倍に減少
し，CAZは 10倍となり使用日数が延長した。
【考察】現在，広域抗菌薬の使用量の増加に伴い緑膿菌
をはじめとするグラム陰性菌の耐性菌の増加が世界的に問
題となっている。従って，今ある抗菌薬の耐性菌を増やさ
ないために，使用する場合は薬学的知見から適正に使用す
る事が重要となっている。CFPMの使用制限により各診
療の日常診療に弊害が生じた可能性はあるが，CFPMか
ら CAZ等へシフトしたことによって CD陽性率や ESBL
産生菌検出率の増加などの報告はされていない。またアウ
トカム指標として平均入院日数，死亡退院率，緑膿菌・
MRSA検出率などの評価をし，その結果を基に今後の抗
菌薬適正使用支援活動の充実を図っていきたい。
非学会員共同研究者：迫田 和樹，花田 聖典，鶴崎 泰史，
中川 義浩

19．カルバペネマーゼ産生腸内細菌科細菌（CPE）
検出症例に対する AST活動に関する報告

末森 千加子 1，尼谷 こゆは 1，西窪 奈津子 2，
山本 美雪 1，南 亮太 1，芳川 篤志 1，山中 和明 1

1兵庫県立西宮病院 AST
2兵庫県立西宮病院薬剤部
【目的】今回，AST担当薬剤師として CPEに対する抗
菌薬選択に介入したので報告する。
【対象】2018年 3～7月に同一病棟で CPEが検出された
5例。
【結果】5例とも消化管術後の男性患者で，年齢の中央
値は 71歳（54～83）。CPEは全てMBL産生 K. pneumoniae



478 日本化学療法学会雑誌 Vol. 68 No. 3

（IMP-1型）で，便（5件），喀痰（2件），腹腔ドレーン排
液（1件）から検出された。4例は保菌と判断し治療せず，
1例のみ抗菌薬治療を行った。3例は軽快退院し，2例は
原疾患悪化により死亡した。治療した 1例は，60歳男性，
上部消化管穿孔に対し大網充填術を施行し，呼吸状態不安
定のため術後も人工呼吸管理が施行された。Day29 右気
胸を発症し，胸腔ドレーンを留置した。Day64 喀痰から
CPEが検出されたため ASTが治療支援に参加し，呼吸状
態不変のため保菌状態と判断し経過観察となった。先に同
病棟で同菌の検出を認めていたため院内伝播を疑い，本症
例にスクリーニングを施行し便からも同菌が同定された。
Day70 嘔吐から誤嚥性肺炎を発症したため，該当科医師
とともに AST会議で検討を行い，既出の CPEと P. aerug-

inosaに加え，嫌気性菌が起因菌になりうると想定し，CPE
に対し GM・AZT，P. aeruginosaに対し LVFX，嫌気性菌
に対し CLDMの 4剤併用で治療を開始した。以降，喀痰
と便から CPEは検出されず，Day85 感染の改善を認め抗
菌薬を終了したが，消化管の再穿孔を生じたことによる多
臓器不全のため Day91 死亡した。
【考察】該当科医師と ASTの連携により，適正な抗菌
薬選択について適切な支援が行えたと考えられた。

20．剤形変更が抗菌薬の適正使用に与える影響
羽鹿 成人，是枝 哲平
大手前病院薬剤部
【目的】全国でスルバクタム/アンピシリン（SBT/ABPC）
の供給制限が長期化しており，代替薬の選択は重要な問題
となっている。当院では，SBT/ABPCの使用を制限し，
代替薬への変更を推進している。その過程でペニシリン系
抗菌薬の使用量が増加しており，その中でピペラシリン
（PIPC）は腎機能正常患者でも 1回 2 gと不十分な投与量
で使用されることが多かったが，当院の採用薬はバッグ製
剤であり，水分量増加の問題もあったので，主治医への提
案も行いにくい状態であった。そこで注射薬の剤形をバイ
アル製剤に変更することで，使用量などに変化があるか検
討した。
【方法】院内感染対策委員会，薬事委員会の承認を得て，
2019年 4月より採用薬をペントシリン静注用 2 gバッグ
からピペラシリンナトリウム注射用 2 gバイアルに変更し
た。当院で SBT/ABPCの使用制限が開始された 2018年
8月～2019年 5月の期間で入院中に PIPCを投与された患
者の 1回投与量，Antimicrobial Use Density（AUD），Days
of therapy（DOT）を比較した。
【結果】対象患者は変更前 40例，変更後 12例の計 52例
であった。変更前の投与量が 1回 4 gで使用していた割合
は 10％（4例）だったが，変更後では 100％（12例）であっ
た。変更後の AUDは増加傾向であったが，DOTには変
化がなかった。
【考察】今回の結果より，バイアル製剤に変更すること

で，DOTには影響がなかったが，AUDは増加していた
ことから PIPCの適正使用に繋がったと思われる。しかし
変更してからの期間が短く，今後は再発率についても解析
が必要と考えられる。またバイアル製剤は溶解時の手技が
煩雑化するため，看護師への負担は増加していた。今後も
適切な剤形・投与量の選択を行うことで，抗菌薬の適正使
用に努めていきたい。

21．抗菌薬適正使用チーム介入によりMRSA菌
血症症例マネジメントは変わったか？：単施
設研究

石橋 美希 1，八板 謙一郎 2，山中 麻衣 3，灘吉 幸子 4

1千鳥橋病院薬剤部
2千鳥橋病院感染症科
3千鳥橋病院感染対策室
4福岡医療団法人看護部
【背景】MRSA菌血症は現在でも予後不良な感染症の一
つである。千鳥橋病院は 2018年度より抗菌薬適正使用チー
ム（AST）の活動として，メチシリン耐性黄色ブドウ球
菌（MRSA）菌血症症例全例に感染症コンサルテーション
を行っている。今回MRSA菌血症症例について，ASTの
介入がどのような効果をもたらしたのかを検討した。
【方法】当院 で 2017年 4月 か ら 2019年 3月 ま で に
MRSA菌血症と診断された症例を抽出し，年齢，性別，
フォーカス，基礎疾患，重症度（Pitt bacteremia score）
などの症例特性を比較。その後，2017年度（AST活動前），
2018年度（AST活動開始）の両群で，初回投与抗MRSA
薬，抗菌薬変更有無，2～4日内の血液培養のフォローアッ
プ有無，死亡率を比較検討した。2例の再発・再治療例
（2017年，2018年 1例ずつ）は除外した。
【結果】全体症例数は 18例，年齢は 82.2±8.1歳（平均
±標準偏差），男性 10例であった。カテーテル関連菌血症
と考えられた症例が 4例，基礎疾患として維持透析症例は
4例，糖尿病は 3例，肝硬変 2例であった。Pitt bacteremia
score 4点以上の重症例は 4例であった。2017年度群（n=
9），2018年度群（n=9）を比較した。年齢，性別，基礎疾
患（糖尿病，肝硬変，維持透析）に有意差はなく，Pitt bac-
teremia score 4点以上の症例も 2例ずつであった。次に
菌血症確定後の症例特性やマネジメントの違いを検討した。
経胸壁心エコーは 8例（2017年度）vs 9例（2018年度）
で概ね施行されていたものの，血液培養陽性から 2～4日
後でのフォローアップ血液培養採取は 1例（2017年度）vs
7例（2018年度）と 2018年度で改善した（p=0.01）。30
日及び 90日死亡率は有意差を認めなかった。
【考察】AST介入により，早期のフォローアップ血液培
養を行う症例が増えたことが分かった。今後症例を集積し，
MRSA菌血症の生命予後に対する AST活動の有効性を検
証したい。
（非学会員共同研究者：竹内 宏樹，寺山 陽史，三池 寿
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明，日高 有美，岐部 このみ）

22．抗MRSA薬の初期投与設計における TDM
解析ソフトの予測性に関する検討

山田 聖浩 1,2，森岡 淳子 1，内田 和孝 1，
束野 奈津己 2，藤原 志保 2，松尾 敦子 2，鈴島 仁 2

1くまもと森都総合病院薬剤部
2くまもと森都総合病院感染対策チーム
【目的】バンコマイシン（VCM）及びテイコプラニン
（TEIC）の適正使用において therapeutic drug monitoring
（TDM）は重要であり，TDM解析ソフトを使用した初期
投与設計が臨床で広く実施されている。当院においても
VCM及び TEICの投与時には全症例で初期投与設計を実
施している。今回，TDM解析ソフトの予測性について検
討を行った。
【方法】2016年 4月から 2019年 3月までに，当院にお
いて VCM又は TEICが投与された患者の初期投与設計で
目標としたトラフ値と実測値の差（絶対値）を後方視的に
調査した。TDM解析ソフトは，バンコマイシン「MEEK」
Ver 3.0，テイコプラニン TDM解析支援ソフトウェア Ver
2.1を用いた。
【結果】初期投与設計を実施した患者は 89例，トラフ値
の実測患者は 76％であった。予測性に関する検討は 68例
で行い，平均年齢は 70歳，造血器腫瘍患者は 51名であっ
た。予測トラフ値と実測値の差（絶対値）の中央値は，VCM
3.8 μg/mL（0.1～45），TEIC 2.9 μg/mL（0.1～9.8）であ
り，VCMにおいて，実測値が低くなる患者が 71.4％であっ
た。採血時間の間違いは 2名であった。
【考察】今回の結果より，TDM解析ソフトの結果と実
測値との差について再認識できた。とくに「MEEK」で
求めたトラフ値は，実測値より高く推定されることから，
患者の状態を考慮し主治医と情報を共有することが重要で
あると考えた。また，異常値の原因として採血時間が不適
切な例があったことから，採血時間の重要性を看護師へ情
報提供することの必要性を感じた。抗MRSA薬の TDM
実施において解析ソフトの特徴を十分に理解し，治療に反
映できるよう薬剤師の知識向上に努めたいと考える。

23．持続的血液濾過透析（CHDF）施行患者にお
けるリネゾリドの投与量検討

入江 健司，山科 卓也，西尾 公志，山下 克也，
平木 洋一
別府医療センター
【緒言】持続的腎代替療法（CRRT）は，重篤な感染に
よる急性腎不全の重症患者を治療するために使用されてお
り，日本では特に CHDFが頻繁に使用されている。現在
までに，リネゾリド（LZD）の CRRT施行中の PKパラ
メータ，特に CHDFでの報告は少ない。今回 CHDFの施
行下に LZDが投与された患者の薬物動態解析をし，投与

量の検討を行ったので報告する。
【方法】化膿性脊椎炎と DICにより敗血症性ショックを
伴う 64歳の男性。血液培養からMRSAが検出され敗血症
の診断となり，LZD 600 mgを 12時間毎に 60分で点滴静
注投与された。CHDF装置は TR-525を使用，血液濾過透
析器は sepXiris，血液回路は TR-525専用回路を用いた。
透析液及び補液としてサブラッド BSGを注入し，施行条
件は血液流量 80 mL/min，透析液流量 500 mL/hr，補液
流量 300 mL/hr，濾過流量 1,000 mL/hrであった。LZD
の血中濃度は高性能液体クロマトグラフィーにより測定し
た。
【結果】CHDF施行時の LZDの PKパラメータは，Vd
（分布容積）19.35 L，T1/2（半減期）8.66 h，Ke（消失速
度定数）0.09/h，AUC0-∞ 332.3 mg×h/L，CLtot（トータル
クリアランス）30.2 mL/minおよび CDHFによる CL（ク
リアランス）23.0 mL/minであった。また LZDの蛋白結
合率は 17.9％±7.7％ であった。
【考察】CHDFにより，LZDのクリアランスは増大し，
LZDの血中濃度が起因菌のMICより低い値に低下する可
能性が危惧される。しかし，今回対象とした患者では，LZD
の血中濃度は起因菌のMICより高いままで維持され，正
常な腎機能患者の LZDの血中濃度と同程度であった。さ
らに目標 AUC/MIC比（80～120）が達成されていた。従っ
て，CHDF施行患者に LZDを投与する場合，LZDの投与
量調節は不要と思われる。

24．リネゾリドによる血小板減少症および低 Na
血症の関連性とリスク因子に関する検討

田中 遼大 1，岩男 元志 1，橋永 一彦 2，平松 和史 2，
門田 淳一 2，伊東 弘樹 1

1大分大学医学部附属病院薬剤部
2大分大学医学部呼吸器・感染症内科学講座
【目的】リネゾリド（LZD）の有害事象として，血小板
減少症は代表的であるが，国内第 III相試験においては 7％
の患者で低 Na血症が確認されている。また近年では，LZD
により重度の低 Na血症を発症した症例報告も複数存在す
る。我々は過去に LZD投与時の低 Na血症発現頻度とそ
のリスク因子の探索をレトロスペクティブに調査した。今
回，更なるエビデンスの構築を企図し，代表的な有害事象
である血小板減少症との関連性を評価し，それぞれのリス
ク因子を検討したので報告する。
【方法】対象は，大分大学医学部附属病院において，2015
年 4月から 2018年 3月までに注射用 LZDの投与が 7日
間以上継続された 18歳以上の症例とした。投与前に血小
板数が 100,000/μL以下および血清 Na値が 130 mEq/L以
下の症例は除外した。既報に従い，血小板減少症発症群は
投与後に投与前の血小板数が 30％以上減少した症例と定
義し，低 Na血症発症群は血清 Na値が投与後に 134 mEq/
L以下かつ投与前の 5％以上減少した症例と定義した。
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【結果】対象は 63例であり，そのうち 25例に血小板減
少症が，11例に低 Na血症が認められた。また，低 Na血
症が認められた 11例のうち 7例が血小板減少症を併発し
ていたが，有意な関連性は認められなかった（p=0.075）。
血小板減少症は LZD投与開始後 11.6±4.7日に，低 Na血
症は 11.9±6.0日に発症していた。単変量解析の結果，両
有害事象発症群のクレアチニンクリアランス（CCr）は非
発症群と比較し有意に低値を示した。ロジスティック回帰
分析の結果，血小板減少症のリスク因子として使用期間お
よび投与前の CCrが抽出された一方で，低 Na血症は投
与前の血清アルブミン値が抽出された。
【考察】本検討より，LZDによるそれぞれの有害事象の
発症には一定の関連性はあるものの，リスク因子は異なる
可能性が示唆された。腎機能低下例では血小板減少症を，
低アルブミン血症例では低 Na血症の発症を考慮する必要
があることが示唆された。

25．テジゾリドの長期投与による有害事象の解析
是枝 哲平，羽鹿 成人
大手前病院薬剤部
【背景】テジゾリド（TZD）は，国内において新規抗MRSA
薬として 2018年 8月に販売開始となった。既存のオキサ
ゾリジノン系抗菌薬であるリネゾリド（LZD）は，主な
副作用として血小板減少があり，特に 14日間以上の投与
で血小板減少のリスクが高くなることが知られているが，
TZDはその血小板減少のリスクが比較的低くなった薬剤
であると言われている。しかし，長期投与における有害事
象の国内でのデータは乏しく，国内第 III相臨床試験の
データも 21日間までであり，21日間を超える長期投与の
有害事象のデータは知る限り存在しない。そこで，当院に
おいて TZDが 21日間を超えて投与された症例を 4例経
験したので報告する。
【方法】TZDを 21日間以上投与された症例の投与開始
日と投与終了日で血小板，肝機能，腎機能の変化を観察し
た。
【結果・考察】4例の投与日数は，それぞれ 37日間，55
日間，58日間，113日間であった。4例の腎機能は，投与
前の段階で 1例が透析，3例の平均 eGFRが 32.4 mL/min/
1.73 m2であった。4例とも投与期間中および投与終了日
まで血小板減少，肝機能悪化，腎機能悪化は認められなかっ
た。結果より，30日間以上の長期投与でも TZDによる有
害事象は起こりにくいことが示唆され，100日間を超える
長期投与でも有害事象なく投与することができた。また，
中等度以上の腎障害における TZDの長期投与でも有害事
象は起こりにくいことが示唆された。ただし，退院後の
TZDの投与は外来であったため，自宅でのコンプライア
ンスが不明であり，投与が不確実であることも考えられる。

26．オキサゾリジノン系抗菌薬における血小板減
少発症の比較検討

小門 諒平 1,2，朝野 和典 1

1大阪大学医学部附属病院感染制御部
2大阪大学医学部附属病院薬剤部
【目的】2018年 8月に発売された新規抗MRSA薬であ
るテジゾリド（TZD）は，同じくオキサゾリジノン系抗
MRSA薬であるリネゾリド（LZD）と比べて血小板減少
の副作用が少ないと国内第 III相臨床試験で報告されてい
る。当院で経験した TZD使用症例において血小板減少の
副作用を複数例認めたため，LZDによる血小板減少症例
との比較検討を行った。
【方法】2018年 9月から 2019年 6月までの期間におい
て，TZDと LZDを 3日以上投与された症例を抽出し，血
小板減少やその他副作用の発症頻度を比較した。血小板減
少の定義は，投与開始前の血小板数から 50％以上の減少，
または経過から当該薬剤による血小板減少が強く疑われる
症例とした。また，血小板減少症例の患者背景や検査値，
投与期間を調査し，血小板減少のリスク因子についても検
討した。
【結果】症例数は TZD，LZDともに 15例であり，その
うち血小板減少発症は TZDで 4例（26.7％），LZDで 5
例（33.3％）と有意差を認めなかった（P＝1）。両薬剤と
も添付文書記載の頻度より高率に発症した理由として，血
小板減少症例の投与開始前の血清クレアチニン値（中央値）
が TZDで 1.4 mg/dL，LZDで 1.3 mg/dLと腎機能低下症
例が多かったことが関係している可能性がある。また，
TZDによる血小板減少症例はすべて経静脈投与であった。
血小板減少発症までの投与期間（中央値）は TZDが 9.0
日，LZDが 8.0日であった。その他の副作用として，汎血
球減少，血管炎が両薬剤ともに 1例（6.7％）みられた。
【考察】TZDと LZDの有効性と副作用を比較した海外
での無作為比較試験では，LZDと比べると頻度は少ない
が TZDによる血小板減少が報告されている。患者背景が
異なり，かつ症例数も少ないが，本研究において TZDは
LZDと同頻度で血小板減少がみられた。TZDによる血小
板減少は LZDと同様に比較的短期間で発症する可能性が
あり，腎機能低下患者や経静脈投与は特にリスクが高いこ
とが示唆された。
（会員外研究協力者：奥田 真弘，濱口 重人，奥野 英雄，
中神 太志，森井 大一，吉田 寿雄）

28．当院における ESBL産生菌による血流感染の
実態調査

宇賀治 美花 1，伊福 秀貴 2

1尼崎中央病院薬剤部
2尼崎中央病院内科
【目的】基質特異性拡張型 β ―ラクタマーゼ（以下 ESBL）
産生菌は医療施設における急激な増加や地域での蔓延が危



481日本化学療法学会雑誌 Vol. 68 No. 3

惧されており，感染対策上の問題となっている。当院にお
いても，ESBL産生菌検出患者数は年々上昇傾向にある印
象を受ける。本研究は，当院での ESBL産生菌による血
流感染の現状を明らかにするため，ESBL産生菌が血液か
ら検出された症例について，患者の臨床的背景・薬剤感受
性・過去 5年間の推移等について検討した。
【方法】過去 5年間（2014年 4月～2018年 3月）で血液
培養 2セットより ESBL産生菌陽性であった入院患者を
抽出し，検出菌の種類，年齢，性別，血液疾患・糖尿病の
有無，合併していた感染症，薬剤感受性，デバイスの有無，
検出時の採血結果（WBC，Alb，CRP等），1週間以内の
OPE歴，使用抗生剤と投与日数，市中感染か院内感染か，
施設入居歴，過去 5年間の推移等を後方視的に調査した。
【結果】対象患者は 48名であり，そのうち 44名が E. coli，
4名が K. pneumoniaeであった。K. pneumoniae検出患者の
4名中 3名が本菌検出後 60日以内に死亡していた。ESBL
産生菌の 2014年度の患者分離率（ESBL産生菌分離患者
数/年間培養検査患者数×100）は 0.64％に対して 2018年
度は 2.68％であり，上昇傾向にあった。薬剤感受性率は，
CMZ，FMOX，IPM，MEPMが 100％であったのに対し，
ST，GM，TOB，SBT/CPZは約 50％であった。LVFX，
CPFXの薬剤感受性はそれぞれ 6％，4％であり，ほとん
どが耐性であった。
【考察】909例の ESBL産生菌による菌血症症例を後方
視的に解析した Scheuermanらの研究では，K. pneumoniae

症例は E. coli症例と比較して 30日死亡率が有意に高いこ
とが示されているが，本研究においても K. pneumoniae症
例は死亡リスクが高い傾向にあった。また市中発生は 15
名と少なくなく，ESBL産生菌が地域で蔓延している可能
性も示唆された。
非学会員共同研究者：庄司 浩気，岩井 清香，神原 雅巳，
前田 弘美，佐々木 昇，兵頭 英出夫

29．高度腎機能低下患者への繰り返す静脈穿刺が
原因と疑われた Corynebacterium striatum
血流感染の 1例

綾部 ゆか 1，田中 和行 1，松原 啓太 2

1広島市立舟入市民病院薬剤科
2広島市立舟入市民病院感染症科
【目的】繰り返す静脈穿刺による感染が疑われた，高度
腎機能低下患者の Corynebacterium striatum血流感染に対
して，多角的に介入したため報告する。
【症例】80代，男性。既往歴は，慢性腎不全，慢性心不
全，心房細動。急性胆嚢炎のため当院入院となり，TAZ/
PIPCを開始した。Day 6に CFPMへ変更し，Day 8で投
与終了した。しかし，Day 18に発熱したため，血液培養
提出後 CFPMを再開した。Day 20に Corynebacterium属
が血液培養から検出されたため，ASTが介入した。ABK，
GM，MINO，VCM，TEIC，LZDに感受性があったが，

腎機能（eGFR：10.6 mL/min/1.73 m2）を考慮して TEIC
を開始した。その後，Day 21より解熱し，TEICトラフ
濃度は良好に推移していた。しかし，Day 29に多臓器障
害のため永眠された。菌種は，後に C. striatumと同定さ
れた。また，感染源となる医療デバイスの留置等はなく，
心エコーも所見はなかった。
【考察】Corynebacterium属はグラム陽性桿菌で，主に皮
膚や上気道に常在している。血液培養から検出された場合，
検体採取時のコンタミネーションと解釈されることが多い
が，免疫低下患者では医療関連感染症や，稀に感染性心内
膜炎を発症する。本症例では感染源とされる外科手術や医
療デバイス留置はなく，連日繰り返し行われた静脈穿刺が
原因と考えられた。また，C. striatumは多剤耐性で，高度
腎機能低下のため抗菌薬の選択肢が限られた。入院時から
特定抗菌薬を使用しており，ASTで患者の存在は把握し
ていた。そのため，血液培養陽性が判明した時点で積極的
に介入し，円滑に治療を開始する事ができたが，残念なが
ら救命には至らなかった。免疫低下時や腎機能低下時には，
繰り返す静脈穿刺により表皮常在菌の血流感染が引き起こ
される可能性が示唆された。皮膚常在菌はしばしば多剤耐
性であり，患者の基礎疾患や全身状態によって治療に難渋
することを認識し，日々の周辺環境整備や医療行為におけ
る感染予防対策を行う必要があると考える。

42．当院における使用抗菌薬とMRSAの推移と
関連性についての調査

奥田 直之 1，西田 清一郎 2

1医療法人和幸会阪奈中央病院薬剤部
2医療法人和幸会阪奈中央病院内科
【目的】院内の臨床分離菌と抗菌薬の動向を把握するこ
とは，抗菌薬の選択や耐性菌の把握，院内感染防止の面か
ら極めて重要である。そこで院内感染防止と抗菌薬適正使
用を目的として各種注射抗菌薬の使用状況と分離菌の推移
を経年的に調査し，当院の現状とMRSAと抗菌薬の関連
性について検討を行なった。
【方法】2016年 1月から 2019年 1月までの各年，各月
における（1）抗菌薬 AUDと分離菌の推移について，（2）
分離された S. aureus中のMRSAの割合（以下MRSA割
合），各種抗菌薬 AUDの相関性について後方視的に調査
を行なった。抗菌薬暴露の影響が遅れて現れる可能性を考
慮し（A）同月内の AUDとMRSA割合，（B）AUDと翌
月のMRSA割合の関係を調査した。
【結果】（1）抗菌薬の全体 AUDは各年 1,100前後でほぼ
横ばいであったが 1stセフェムと 4thセフェムの比率が増
加傾向にあった。分離菌全体は 2,300件前後と各年横ばい
であったがMRSA菌数が増加傾向であった。またMRSA
割合は平均 64%であった。
（2）（A）はMINOと CLDMについてそれぞれ正と負
の相関がみられた。（B）は CLDM・SBT/ABPC・SBT/
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CPZで正，TAZ/PIPCで負の相関がみられた。両者いず
れも抗MRSA薬，カルバペネム等の広域抗菌薬との相関
は見られなかった。重回帰分析にてMRSA割合を求める
回帰式で抗菌薬 AUDを含めた式は得られなかった。
【考察】MRSA割合が全国より高値かつ増加傾向であり，
院内感染対策が急務であることが考察できた。MRSA割
合を増加させるいくつかの抗菌薬が判明し，院内感染対策
に応用できる可能性が示唆された。しかし当初予想してい
たカルバペネムや抗MRSA薬はMRSA割合との間に関連
性が認められず，MRSA割合を高めるリスクの指標には
ならなかった。今後MRSA以外に ESBL産生菌，VRE等
他の耐性菌と抗菌薬の関連性について調査していきたい。

44．バンコマイシンとタゾバクタム/ピペラシリ
ン併用による急性腎障害発生リスク因子の検
討

矢野 翼 1，川口 博資 1,2，櫻井 紀宏 1,2，井本 和紀 2，
桑原 学 2，山入 和志 2，柴多 渉 2，湯川 理己 2，
吉井 直子 2，中村 安孝 1，山田 康一 2，掛屋 弘 2

1大阪市立大学医学部附属病院薬剤部
2大阪市立大学大学院医学研究科臨床感染制御学
【目的】近年，バンコマイシン（VCM）とタゾバクタム/
ピペラシリン（TAZ/PIPC）を併用した場合，急性腎障
害（AKI）の発生が増加することが報告されている。しか
し，そのリスク因子については明らかとなっていない。そ
こで，VCMと TAZ/PIPC併用症例について AKI発生リ
スク因子を明らかとすることを目的に検討を行った。
【方法】2016年 1月 か ら 2019年 3月 ま で に VCMと
TAZ/PIPCを 24時間以上併用した 122例を対象とし，非
AKI群と AKI群に分類した。除外対象は 18歳未満，併
用開始時に腎代替療法を行っている症例とした。AKIの
判定については，KDIGO診断基準を用いた。両群間で，
年齢，性別，身長，体重，ICU入室の有無，併用開始時
の Cr値，基礎疾患，感染症名，併用薬，抗菌薬の投与期
間，併用期間，投与量，血中濃度，薬剤師による投与設計
の有無，先行薬，死亡率について調査し，比較した。
【結果】非 AKI群 93例，AKI群 29例であり，AKI発
生率は 23.8％であった。基礎疾患について，高血圧症例
が AKI群で有意に多かった（22.6％ vs 44.8％，p＝0.02）。
また，VCMと TAZ/PIPC同時投与症例が AKI群で有意
に多かった（21.5％ vs 44.8％，p＝0.004）。一方，非 AKI
群では投与設計有りが有意に多かった（91.4％ vs 65.5％，
p＝0.002）。その他の項目については，有意差は認められ
なかった。
【考察】VCMと TAZ/PIPC併用症例では，基礎疾患に
高血圧を有する場合，または，同時に併用を開始する場合
に，AKI発生リスクが高くなる可能性が示唆された。一
方，併用初期から投与設計を行うことが，AKI発生リス
クを低下させる可能性が示唆された。

非会員共同研究者：永山 勝也，桑原 学

45．倉敷中央病院における 0.1％リファンピシン
液の使用成績

山田 菜月 1，奥田 敏勝 1，佐藤 可奈 1，鳥越 史宙 1，
長永 淳史 1，高栁 和伸 1，石田 直 2

1公益財団法人大原記念倉敷中央医療機構倉敷中央病院薬
剤部
2公益財団法人大原記念倉敷中央医療機構倉敷中央病院呼
吸器内科・感染制御室
【緒言】人工血管感染は非常に重篤な合併症であり，死
亡率も非常に高い。そのため人工血管置換に際して大網充
填やホモグラフトの使用など，治療成績向上のため様々な
取り組みがされており，人工血管のリファンピシン液への
浸漬もその一つである。リファンピシンは広い抗菌スペク
トルを持ち，人工物への親和性も高いとされている。当院
薬剤部でも 0.1％リファンピシン液の調製を行っており，
過去 5年間の症例について報告する。
【方法】2014年 1月から 2018年 12月の間にリファンピ
シン液を使用した患者 10例の検出菌，人工血管感染の有
無，使用した抗菌薬等について後方視的に調査した。
【結果】平均年齢 66.7歳，全例男性，緊急手術は 10件
中 3件，胸部手術 6例，腹部手術 4例，手術死亡は無かっ
た。人工血管感染は，末梢から二次的に感染したと考えら
れる 1例のみであった。2例死亡例があったが，いずれも
肺炎によるものであった。検出菌は Listeria属，Salmonella

enteritidis，Staphylococcus epidermidis，S. aureusなど様々
であった。
【考察】リファンピシン液は本邦では市販品がなく，院
内製剤で対応しているが安定性に乏しく，その都度調整し
ているのが現状である。無菌的な調製が望まれるため当院
では予め滅菌した 0.05Mリン酸緩衝液を備蓄しておき，リ
ファンピシンの溶解以降の過程はその都度無菌室にて行っ
ている。しかし緊急手術での使用例もあり，その際には担
当薬剤師が夜間でも駆けつけて調製に当たっている。人工
血管にリファンピシン液を浸漬して使用すると死亡率，再
感染率が低下することが報告されており，今回の調査でも
それを裏付ける結果となった。リファンピシン液の早期の
市販化が望まれる。

46．Effects of culture conditions on in vitro an-
tifungal activity of caspofungin against
Candida species

東辻 雄平，上野 理恵
MSD製薬
Effects of the type of microplates and solvent for
preparation of caspofungin（CPFG）on antifungal suscepti-
bility testing of CPFG against clinical isolates of Candida

albicans, Candida glabrata and Candida krusei（20 strains
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each）by broth microdilution method according to the
Clinical and Laboratory Standards Institute were evalu-
ated. When CPFG was dissolved in water, CPFG MICs
against three Candida species were decreased 3.1-6.0-fold
in surface-untreated microplates as compared to those in
surface-treated microplates. When the CPFG was dis-
solved in dimethyl sulfoxide, CPFG MICs against three
Candida species were decreased 1.3-2.5-fold in untreated
microplates as compared to those in treated microplates.
Differences in MICs according to the type of solvent did
not exceed one dilution interval（0.5-2-fold MIC ratio）re-
gardless of whether the microplate surface were treated
or not. These findings suggest that CPFG MICs differ-
ences may depend mainly on the type of surface treat-
ment of assay microplates.
非学会員共同研究者：小川 真実，Daniel Ruzicka

51．皮膚潰瘍が起因となった腸腰筋膿瘍に対する
抗菌薬治療の一例

尾田 健志
神戸マリナーズ厚生会ポートアイランド病院薬剤科
【目的】腸腰筋とは大腰筋と腸骨筋からなる腰椎と大腿
骨を結ぶ筋肉群であり，大腿を持ち上げる働きをする。腸
腰筋膿瘍とはこの部位に起こる膿瘍であり，主に中高年に
起こりやすいとされている。現在，様々な文献での報告例
は散見されるが，治療期間等については経験則で行われる
ことが多い。今回，腎不全，低栄養，左踵皮膚潰瘍を罹患
した入院患者において，腸腰筋膿瘍を併発していたことが
発見され，抗菌薬治療のみで保存的加療を行った 1例をこ
こに報告する。
【症例】71歳 男性
【既往歴】アルツハイマー型認知症，肥大型心筋症，閉
塞性動脈硬化症，糖尿病性腎症，末期腎不全（血液透析施
行中）
【現病歴】入院数日前より左踵褥瘡部の組織不良，及び
悪臭を認めていた。2日前より 38℃台の発熱も認めるよ
うになったため，当院外来受診，入院となった。
【経過】入院当初，血液培養 2セット，褥瘡排膿部培養
を行った上，難治性皮膚潰瘍に対する抗菌薬としてMEPM
0.5 g q24hrにて開始。第 3病日，担当薬剤師へ相談があ
り，TAZ/PIPC 2.25 g q12hrと VCM 20～25 mg/kg初回
負荷量へ薬剤変更となった。第 4病日，腹部単純 CTを施
行したところ，右腸腰筋に膿瘍を疑う所見が示唆される。
第 8病日，褥瘡排膿部より Proteus vulgaris検出，血液培
養 2セットともに陰性であった。第 15病日，主治医より
抗菌薬の変更について再度相談があり，感受性と移行性の
結果，CTRX 2 g q24hrに変更となる。以降投与を 6週間
行い，症状軽快した。
【考察】腸腰筋膿瘍の起因菌としては，Staphylococcus

aureusが圧倒的に多い。今回，CTRXが奏功したことか
ら原因菌は Proteus vulgarisであった可能性が示唆された。
今後も報告例がないか追跡していく必要がある。

52．東南アジアから来日後早期に流行性耳下腺炎
を発症した症例

八板 謙一郎 1,2，石橋 美希 2,3，山中 麻衣 2,4，
灘吉 幸子 2,5

1千鳥橋病院感染症科
2千鳥橋病院 Infection Control Team
3千鳥橋病院薬剤部
4千鳥橋病院感染対策室
5福岡医療団法人看護部
【症例】10代女性。東南アジア某国から長期滞在目的で
来日した。基礎疾患なく，明確なムンプス罹患歴はなかっ
た。来日 19日目から 38度台の発熱と右顔面の腫脹，疼痛
を自覚し来院した。他覚的には腫脹が判然としなかったが，
アミラーゼの軽度上昇（145 U/L），軽度の頭痛，またそ
の後に両側の耳下腺・顎下腺腫脹が明確となった。初診よ
り 1週間で唾液腺の腫脹は自然に改善。後日，ムンプス
IgM（EIA）陽性（4.2）と判明し，流行性耳下腺炎と診断
した。本症例周囲での流行は確認できなかった。
【考察】本症例の流行性耳下腺炎は母国で罹患もしくは
来日後早期の罹患と考えられた。また母国の定期接種にム
ンプスワクチンは含まれていないことも確認できた。流行
性耳下腺炎は感染症領域では common diseasesの 1つで
あり，また比較的良性疾患であるとされる。しかし無菌性
髄膜炎（1～10％）や卵巣炎（5％），難聴（0.005％）まで
幅広く引き起こすウイルス性疾患でもあること，そしてワ
クチンで予防できる疾患であることを改めて強調したい。
日本においてもいまだ定期接種化はなされていない。既報
の日本国内でのムンプスウイルス株の解析でも他国由来と
思われる系統が検出されている。輸入感染症としてのムン
プスについても，その他の流行性ウイルス性疾患や結核と
同様に認識すべきと考えられた。
（非学会員共同研究者：竹内 宏樹，寺山 陽史，三池 寿
明，岐部 このみ，日高 有美）


