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長寿医療研究開発費 平成３０年度 総括研究報告 

 

高齢者における新興・再興感染症、インフルエンザ等に関する研究（29－4） 

 

主任研究者 北川 雄一 国立長寿医療研究センター 医療安全推進部  

  感染管理室（室長） 

 

研究要旨 

（２年間全体について） 

（高齢者における新興・再興感染症、インフルエンザ等に関する研究） 

「MRSA に関する研究」では、メチシリン耐性黄色ブドウ球菌 Methicillin-Resistant 
Staphylococcus aureus （ MRSA ） お よ び メ チ シ リ ン 耐 性 表 皮 ブ ド ウ 球 菌

（Methicillin-Resistant Staphylococcus epidermidis（MRSE））などの薬剤感受性につい

て調査した。血液培養から検出された MRSA の感受性パターンは、いくつかの類型に分類

できる可能性は考えられたが、これのみで院内伝播を推定するのは、現状では困難と考え

られた。また、喀痰培養から検出された MRSA を、同一期間に血液培養から検出された MRSA

の薬剤感受性を比較した。検体により、感受性に差を認めた。 

「認知症を有するインフルエンザ入院患者に関する研究」では、国立長寿医療研究セン

ター病院において 2017-2018 年、2018-2019 年のインフルエンザシーズンにおける、入院

患者の状況について調査した。今年度は、インフルエンザあるいはその関連症状で入院す

る患者が多く、認知症を並存するインフルエンザ入院患者数も、例年より多かった。CK 上

昇例が多数認められた。認知症を有する一部の患者では、入院管理に難渋する場合が認め

られた。 
（高齢患者における薬剤耐性菌腸管内保菌に関する研究） 
 介護施設入居中または在宅療養中の 65 歳以上の高齢患者 101 例を対象に、3-6 か月あけ

て 2 回薬剤耐性腸内細菌科細菌の腸管内保菌調査を行った。37 名（37 %）と高率に第 3 世

代セファロスポリン耐性菌の保菌が確認されたが、耐性菌はESBL産生大腸菌が最も多く、

CRE の保菌は 1 例も見られなかった。産生される ESBL は CTX-M-9 型が最多で大腸菌 32
株、CTX-M-1 型が大腸菌 8 株、CTX-M-2 型が P. mirabilis 1 株、SHV-12 が大腸菌 1 株で

見られた。3-6 か月の間隔を置いて 2 回保菌調査が実施できた 80 例のうち 20 例（25 %）

で薬剤耐性菌保菌の継続が見られた。また、2 回目の調査までの期間が長くなるほど保菌が

陰性となる可能性が高かった。POT 法での解析では、同じ遺伝型の大腸菌株の保菌が見ら

れるのは 19 例中 11 例（58 %）であり、約 40%の症例では前後で保菌されていた大腸菌の

遺伝型は異なっていた。このことは数か月の間に保菌される薬剤耐性大腸菌の株の優位株

が変化することを示している。患者背景の情報を収集し、①1 回目の保菌調査で保菌陽性と

なる危険因子、②2 回の保菌調査で少なくとも 1 回陽性となる危険因子、③2 回の保菌調査
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で 1 回目も 2 回目も陽性となる危険因子について統計解析を行い、それぞれ①糖尿病を合

併していないこと、②1 年以内の抗菌薬使用歴あり、③認知症あり及びおむつ使用が統計学

的に有意な危険因子となっていた。 
（結核に関する研究） 
わが国では近年、救急医療を受ける患者の高齢化が進んでいるが、高齢者は結核の症状が

典型的でなく診断が遅れやすく、日本の医療従事者の結核罹患率は同年代に比較し約２倍

と高い。名古屋医療センター（A 院）は結核罹患率の高い都市部の地域医療支援病院で、高

齢化する救急医療に潜む高齢者結核症の診断の遅れに関連する医療従事者の潜在性結核感

染（Latent tuberculosis infection ; LTBI）が問題となっている。そこで「結核に関する研

究」においては、高齢者が結核と診断されずに入院した事例を分析し、高齢者医療や高齢

者介護サービス従事者に潜む結核感染のリスクについて検討した。2016 年〜2017 年の 2
年間、A 院の 65 歳以上の高齢者の「診断の遅れ（Doctor’s Delay）」が生じた事例は 15 例、

平均 83.2 歳、男性が 10 例（67 %）、入院時症状は体重減少、体動困難、ふらつき、転倒、

倦怠感、消化管出血、食欲低下、下腿浮腫、咳、鼻水、発熱、呼吸困難等で、7 例（47 %）

は救急搬入、6 例（40 %）には入院前に介護施設入所やデイサービス利用があった。入院

後に結核診断に要した期間は 6 日～153 日、平均 35.7 日、結核を疑わずにケアに関わった

医療関係者は延べ 800 名、接触者健診で LTBI を認めた事例は 2 例、作業療法士、看護師、

薬剤師の 3 名が LTBI の診断を受けた。この結核曝露リスクは、中小規模病院においても例

外でないことが先行調査で示されたため、本研究において、中小規模病院を対象にも診断

の遅れに関係する結核院内感染の実態と関連要因を検討した。 
（回復期リハビリテーション病院における多剤耐性菌の保菌状態の現状と、環境の汚染に

関する研究） 
基質拡張型 β-ラクタマーゼ（ESBLs）産生菌、カルバペネム耐性腸内細菌科細菌（CRE）

などの多剤耐性グラム陰性桿菌や、バンコマイシン耐性腸菌（VRE）、メチシリン耐性黄色

ブドウ球菌（MRSA）、多剤耐性緑膿菌（MDRP）は、院内感染のみならず、まれに市中感

染の原因ともなる。これに対し治療に有効な抗菌薬が少ないことから、近年感染管理上問

題となっている。回復期リハビリテーション病院でも、急性期病院から保菌状態で転院し

てくる高齢者も増えてきていて、地域や施設によって高い保菌率や拡散が報告されている。

回復期リハビリテーション病院での感染対策として、病院内環境での多剤耐性菌の有無の

調査が重要と考える。平成 29 年度の延べ入院患者数は 690 名で、そのうち細菌検査にて耐

性菌として検出されたものは、MRSA 21 例、ESBLs 6 例、MDRP 1 例、カルバペネム耐

性緑膿菌 1 例であった。延べ患者数を用いた耐性菌の保菌率は、4.3 %であった。耐性菌の

検出に関しては、回復期リハビリテーション病院では、多剤耐性菌の検出率は、低かった。 
回復期リハビリテーション病院での細菌学的環境調査の結果、ESBLs、CRE、VRE、

MRSA、MDRP の耐性菌は、病院の環境からは、検出されなかった。3 病棟では、合計 10
菌種が分離された。比較的多く検出されたのは、Pseudomonas aeruginosa, Serratia 
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marcescens で、すべて手洗い場の流しのふき取り検査から検出された。平成 30 年度は前

年度の調査結果を踏まえて、Pseudomonas aeruginosa, Serratia marcescens が、すべ

て手洗い場の流しのふき取り検査から検出されたため、病院内の 24 か所の手洗い場に対し

て、通常の水のみ、50 ppm 次亜塩素酸、1000 ppm 次亜塩素酸、50000 ppm 次亜塩素酸の

4 種類で、通常に使用している洗浄具（ブラシ）を用いて手洗い場を洗浄・消毒を行い、3
種類の濃度の次亜塩素酸と通常の水との洗浄・消毒の効果の差の検討を行った。水および 3
種類の濃度の次亜塩素酸に対して、各 6 か所の手洗い場で最初に細菌のふき取り検査を行

ったあと、各濃度の薬液でブラシ洗浄し、再度、細菌のふき取り検査を行った。その結果、

水のみの洗浄ではほとんど洗浄後にも細菌が検出され、菌量が減少する程度であった。50 
ppm 次亜塩素酸では、1 か所で細菌が未検出となっただけで、残りの 5 か所では洗浄後で

も細菌が検出された。1000 ppm 次亜塩素酸では、4 か所で細菌が未検出であった。50000 
ppm 次亜塩素酸では、洗浄直後は、6 か所すべてで細菌は未検出であった。医療関連感染

で、問題となりやすい Pseudomonas aeruginosa を、実際の手洗い場での除菌効果が得ら

れる最適な次亜塩素酸の濃度を求めたところ、水のみや、低濃度の 50 ppm 次亜塩素酸では、

完全な除菌を図ることは難しかった。手洗いという水場では、低濃度の次亜塩素酸では洗

浄の時に希釈される可能性があり、手洗いという水回りの除菌・洗浄には、一定以上の高

濃度、たとえば、1000 ppm 次亜塩素酸、または 50000 ppm 次亜塩素酸という高濃度の消

毒液が必要であることが判明した。 
 
（平成３０年度について） 
（高齢者における新興・再興感染症、インフルエンザ等に関する研究） 
「MRSA に関する研究」では、喀痰培養から検出された MRSA を、同一期間に血液培養

から検出された MRSA の薬剤感受性について調査した。検体により、感受性に差を認めた。 
「認知症を有するインフルエンザ入院患者に関する研究」では、2018-2019 年のインフ

ルエンザシーズンにおける、入院患者の状況について調査した。今年度は、インフルエン

ザあるいはその関連症状で入院する患者が多く、認知症を並存するインフルエンザ入院患

者数も、例年より多かった。CK 上昇例が多数認められた。認知症を有する一部の患者では、

入院管理に難渋する場合が認められた。 
（高齢患者における薬剤耐性菌腸管内保菌に関する研究） 
 検出された耐性菌の耐性機序は ESBL 産生が多く、大腸菌では大部分は CTX-M-9 型

ESBL を産生しており、CTX-M-1 型 ESBL 産生株は 8 株であった。TEM は全て TEM-1
で、SHV 型は 3 株中 1 株で SHV-12 が認められた。TEM-1 のみしか検出されなかった大

腸菌 3 株の耐性機序は不明であった。SHV-1 しか検出されない K. penumoniae 2 株は

SHV-1 過剰産生に膜タンパクの変異が入った株の可能性が考えられた。Citrobacter spp., 
Enterobacter spp.の耐性機序は染色体性 AmpC 型 β-ラクタマーゼ産生が主と考えられた。 

患者背景の情報をすべて収集し、①1 回目の保菌調査で保菌陽性となる危険因子、②2 回の
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保菌調査で少なくとも 1 回陽性となる危険因子、③2 回の保菌調査で 1 回目も 2 回目も陽性

となる危険因子について統計解析を行い、それぞれ①糖尿病を合併していないこと、②1 年

以内の抗菌薬使用歴あり、③認知症あり及びおむつ使用という結果を得た。 
（結核に関する研究） 
 A 院と地域連携関係にある 400 床以下の中小規模病院を対象とした質問調査を、2018 年

9 月 10 日〜10 月 10 日に行った。96 病院から回答を得た。3 年以内の患者の結核症を 61
施設（64 %）が、職員の結核症を７病院（7 %）が経験していた。5 年以内に患者又は職員

の結核発症に係る接触者健診を 65 病院（68 %）が行なっていた。背景要因の分析では、患

者あるいは職員の結核の診断遅延に関係する結核院内発症事例は、患者が高齢（r=0.327, 
p=0.002）. 病床数が多い（r=0.342, p=0.001）、個室が少ない（r=-0.342, p=0.022）ことに、

職員の結核発症は、患者の結核発症（r=0.240, p=0.023）に関連していた。 
（回復期リハビリテーション病院における多剤耐性菌の保菌状態の現状と、環境の汚染に

関する研究） 
平成 30年度の回復期リハビリテーション病院環境における多剤耐性菌に関する研究では、

前年度の調査結果で、Pseudomonas aeruginosa, Serratia marcescens が、すべて手洗

い場の流しのふき取り検査から検出された。そのため 24 か所の手洗い場に対して、通常の

水のみ、50 ppm 次亜塩素酸、1000 ppm 次亜塩素酸、50000 ppm 次亜塩素酸の 4 種類で、

通常に使用している洗浄具（ブラシ）を用いて手洗い場を洗浄・消毒を行い、3 種類の濃度

の次亜塩素酸と通常の水との洗浄・消毒の効果の差の検討を行った。水および 3 種類の濃

度の次亜塩素酸に対して、各 6 か所の手洗い場で最初に細菌のふき取り検査を行い、各濃

度の薬液でブラシ洗浄し、再度、細菌のふき取り検査を行った。その結果、水のみの洗浄

では、ほとんど洗浄後にも細菌が検出され、菌量が減少する程度であった。50 ppm 次亜塩

素酸では、1 か所で細菌が、未検出となっただけで、残りでは、洗浄後でも細菌は検出され

た。1000 ppm 次亜塩素酸では、4 か所で細菌が未検出であった。50000 ppm 次亜塩素酸で

は、洗浄直後では、6 か所すべてで、細菌は未検出であった。医療関連感染で、問題となり

やすい Pseudomonas aeruginosa を、実際の手洗い場での除菌効果が得られる最適な次亜

塩素酸の濃度を求めたところ、水のみや、低濃度の 50 ppm 次亜塩素酸では、完全な除菌を

図ることは、難しかった。手洗いという水場では、低濃度の次亜塩素酸では、洗浄の時に

希釈される可能性があり、手洗いという水回りの除菌・洗浄には、一定以上の高濃度、た

とえば、1000 ppm 次亜塩素酸、または 50000 ppm 次亜塩素酸という高濃度の消毒液が必

要であることが判明した。 
 
主任研究者 

  北川 雄一 国立長寿医療研究センター 医療安全推進部 感染管理室（室長） 
 分担研究者 
  八木 哲也 名古屋大学大学院医学系研究科・臨床感染統御学分野（教授） 
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  鈴木奈緒子 独立行政法人国立病院機構名古屋医療センター  
感染制御対策室（感染制御対策係長・看護師長） 

  長屋 政博 あいちリハビリテーション病院（顧問） 
 
研究期間 平成２９年４月１日～平成３１年３月３１日 
 
Ａ．研究目的 
（高齢者における新興・再興感染症、インフルエンザ等に関する研究 ） 
 「MRSA 関する研究」は、わが国で蔓延している多剤耐性菌である MRSA の感受性の現

状を調べ、その薬剤感受性パターンを解析することで、遺伝子解析が行えない施設におい

ても、その感受性パターンから、菌株の同一性を推測し、院内伝播の可能性を推定する方

法を探ることである。 
「認知症を有するインフルエンザ入院患者の検討」では、管理に難渋する可能性のある

認知症患者の、季節性インフルエンザ及びその関連疾患のための入院の問題点を継続的に

明らかにするために、2017-2018 年、2018 年-2019 年の各インフルエンザ流行シーズンに

おける、国立長寿医療研究センター病院における、認知症を有するインフルエンザ入院患

者についての検討を行った。 
（高齢患者における薬剤耐性菌腸管内保菌に関する研究） 
 基質拡張型 β-ラクタマーゼ（ESBLs）産生菌、カルバペネム耐性腸内細菌科細菌（CRE）

などの薬剤耐性グラム陰性桿菌は、治療に有効な抗菌薬が少ないことから、感染管理上問

題となる。特にCREはより治療が困難となるため、その拡散が我が国でも危惧されている。

急性期医療を行う医療機関のみならず、高齢者施設や広く市中の保菌状況の動向を把握す

ることは、今後の感染対策を講じる上で有用となる。本研究の目的は、在宅及び介護施設

入居中高齢患者の糞便中の多剤耐性グラム陰性桿菌の保菌状況を 3～6か月の期間をおいて

2 回行い、ESBL 産生菌及び CRE の腸内保菌状況を調査し、高齢者対象集団の薬剤耐性菌

保菌の危険因子と、検出された薬剤耐性菌株の持つ薬剤耐性因子などの特徴や分子疫学を

明らかにすることである。 
（結核に関する研究） 
 近年のわが国の結核罹患率は減少傾向にあるといわれるが、医療機関においては高齢者、

社会経済的弱者、高まん延国出身者、免疫低下者など患者の結核感染、発病のハイリスク

者が社会的な問題となっている。2012 年にわが国で発生した 2 万人を超える新規結核患者

の 55 %の菌陽性のうち 58 % は咳などを訴えて医療機関を受診してから発見され、その 4
分の 1 は診断されるまでに 1 か月以上かかっている。一方、2015 年の統計では全国的に結

核患者が減っているのに反し医療従事者の結核発症は増えている。これは医療機関で結核

が診断されるまでの期間の長さに加え、医療機関には結核に未感染の医療従事者の増加や、

高齢者への気管支鏡、気管内挿管、吸引、胃管挿入など咳を誘発する処置の増加も要因と
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して推察される。国立病院機構名古屋医療センター（A 院）は 2013 年の高齢者の結核罹患

率が全国平均に比べ約 2 倍と高い名古屋市に位置し、救命救急センターやがんセンターを

有す地域医療支援病院であり、年間 8,000 件の救急搬送を受けるが結核病床は有さない。

その中で、入院時に結核を疑われず入院しその後に結核と診断される「診断の遅れ（Doctor’s 
Delay）」が発生する事例が後をたたない。入院患者の結核診断後に行う接触者健診では少

なからず潜在性結核感染（LTBI：Latent tuberculosis infection）も確認されている。本研

究では、この「診断の遅れ（Doctor’s Delay）」の殆どが高齢者の結核症において発生して

いることに注目し、高齢者結核の診断の遅れにより A 院の医療従事者に結核感染のリスク

が発生した事例を検証することで、高齢者医療や高齢者介護サービス従事者に潜む結核感

染のリスクとその対策について検討する。また、長寿医療研究（27-10）に行った A 院と地

域医療連携関係にある愛知県下の中小規模 82 病院からの質問調査結果で、簡易陰圧室や採

痰ブースなどの空気感染対策室、N95 マスク、アイガードなどの個人防護具、T-SPOT や

QFT といった結核感染診断 IGRA 検査の導入が十分でない中、入院患者や職員の結核発症

を経験しており、結核高罹患地域において病院の規模や医療介護を問わず結核感染対策の

更なる備えが急がれることが明らかとなったため、追調査により、結核高罹患地域の中小

規模病院における高齢者の結核の診断の遅れが発生状況を探り、その背景要因を検討する。 
（回復期リハビリテーション病院における多剤耐性菌の保菌状態の現状と、環境の汚染に

関する研究） 
基質拡張型 β-ラクタマーゼ（ESBLs）産生菌、カルバペネム耐性腸内細菌科細菌（CRE）

などの多剤耐性グラム陰性桿菌や、バンコマイシン耐性腸菌（VRE）、メチシリン耐性黄色

ブドウ球菌（MRSA）、多剤耐性緑膿菌（MDRP）は、院内感染のみならず、まれに市中感

染の原因ともなる。これに対し治療に有効な抗菌薬が少ないことから、近年感染管理上問

題となっている。回復期リハビリテーション病院でも、急性期病院から保菌状態で転院し

てくる高齢者も増えてきていて、地域や施設によって高い保菌率や拡散が報告されている。

回復期リハビリテーション病院での感染対策として、病院内環境での多剤耐性菌の有無の

調査が重要と考える。本研究では、平成 29 年度では、第 1 に回復期リハビリテーション病

院の入院患者より耐性菌の保菌状態の現状を調査し、第 2 に回復期リハビリテーション病

院のトイレ、手洗い場、手すりなどでスワブ検体を用いて、環境細菌の検査を実施し、耐

性菌である ESBLs 、CRE 等が検出されるか調査した。平成 30 年度では、前年度の病院内

環境 の 細菌調 査結果調査 結果に基 づき、 Pseudomonas aeruginosa,  Serratia 
marcescens が、すべて手洗い場の流しのふき取り検査から検出された。そのため 24 か所

の手洗い場に対して、通常の水のみ、50 ppm 次亜塩素酸、1000 ppm 次亜塩素酸、50000 ppm
次亜塩素酸の 4 種類で、通常に使用している洗浄具（ブラシ）を用いて、手洗い場を洗浄・

消毒を行い、3種類濃度の次亜塩素酸と水のみとの洗浄・消毒の効果の差の検討を行い、感

染予防対策として、最適な水場環境の浄化方法を探るのが目的である。 
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Ｂ．研究方法 
（2 年間全体について） 
（高齢者における新興・再興感染症、インフルエンザ等に関する研究 ） 
（MRSA 関する研究） 

MRSA に関する研究では、血液培養から検出された MRSA、MRSE、メチシリン感受性

黄色ブドウ球菌（Methicillin-sensitive Staphylococcus aureus（MSSA））、メチシリン感

受性表皮ブドウ球菌（Methicillin-sensitive Staphylococcus epidermidis（MSSE））の各菌

株に関し、その薬剤感受性を調査した。2014 年 4 月から 2017 年 8 月の 3 年 4 ヶ月間に、

血液培養から MRSA を検出した症例は 35 例で、MSSA の検出は 36 例であった。また同一

期間の MRSE は 45 例、MSSE は 11 例であった。これらの菌株の、ペニシリン G カリウ

ム（PCG）、オキサシリン（PIPC）、ゲンタマイシン（GM）、クリンダマイシン（CLDM）、

エリスロマイシン（EM）、レボフロキサシン（LVFX）、ミノマイシン（MINO）、ホスホマ

イシン（FOM）、バンコマイシン（VCM）およびテイコプラニン（TEIC）に対する薬剤感

受性を調査した。引き続いて、2015 年 1 月から 2018 年 6 月までの 3 年 6 ヶ月間に、喀痰

培養から検出された MRSA の感受性につき調査した。細菌検査で MRSA が検出された患

者のうち（三連痰検査のような）同一エピソードでの検査を除くと、53 名の患者の 66 検体

から MRSA が検出されていた。これらの菌株の、PCG、MPIPC、GM、CLDM、EM、LVFX、

MINO、FOM、VCM、TEIC に対する薬剤感受性を調査した。また、同一期間の血液培養

から検出された MRSA のうち、同一エピソードでの複数セットからの検出を除外した、27
名の患者の 31 検体と比較した。 
（認知症を有するインフルエンザ入院患者の検討） 
 国立長寿医療研究センター病院での、2017-2018 年のインフルエンザシーズンにおける

インフルエンザ入院の状況を調査するため、2017 年 11 月 1 日から 2018 年 3 月 31 日の間

に、インフルエンザ、インフルエンザ A 型およびインフルエンザ B 型、インフルエンザ後

肺炎の病名が付けられた入院患者を医事システムから抽出した。そこから実際にインフル

エンザ A 型もしくはインフルエンザ B 型に感染し、インフルエンザもしくはその合併症の

治療が行われた患者を選択した。これらの患者の情報を、電子カルテから後ろ向きに抽出

し、検討した。認知症の有無を病名から確認し、とくに認知症を有するインフルエンザ入

院患者について検討した。また、2018-2019 年のインフルエンザシーズンにおけるインフ

ルエンザ入院の状況を調査するため、2018 年 11 月 1 日から 2019 年 3 月 31 日の間の同様

な入院患者を、医事システムから抽出した。そこから実際にインフルエンザ A 型もしくは

インフルエンザ B 型に感染し、インフルエンザもしくはその合併症の治療が行われた患者

を選択した。これらの患者の情報を、電子カルテから後ろ向きに抽出し、検討した。認知

症の有無を病名と転倒・転落のアセスメントシートから確認し、とくに認知機能低下を有

するインフルエンザ入院患者について検討した。加えて、これらの患者群において、フレ

イルの調査が行われているか否かについても調べ、フレイルの有無によって予後に差があ
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るかを調べることとした。 
（高齢患者における薬剤耐性菌腸管内保菌に関する研究） 
 研究対象は、介護施設入居中または在宅療養中の 65 歳以上の高齢患者で、本研究に対し

本人または代諾者から書面での同意が得られ、3～6 か月後に再度検査を行える者である。

調査期間は、2015 年 8 月から 2019 年 10 月である。 
1）検体の採取及び培養 
研究参加への同意を取得後、便または直腸スワブを採取する。採取した検体を ESBL 産

生腸内細菌スクリーニング用色素産生選択分離培地（CHROMagarTMESBL 関東化学）に

塗布し、37℃、24-48 時間培養する。48 時間以内に発育したコロニーを単離し、同定を行

う。菌種の同定には微生物分類同定用質量分析装置（VITEK MS®，bioMérieux）を用い

て行う。 
2）分離菌の表現型解析 
単離した菌について、薬剤感受性とともに、ダブルディスクシナジーテスト（DDST）、

MBL 産生性の検出にはメルカプト酢酸ナトリウム（SMA）ディスク、AmpC 型 β-ラクタ

マーゼ産生性の検出には 3-アミノフェニルボロン酸（APBA）ディスクを用い、表現型確認

試験を行う。 
3）分離菌の薬剤耐性機構と分子疫学的解析 
 薬剤感受性検査、表現型検査にて推定された薬剤耐性機序（ESBL、プラスミド性 AmpC、

カルバペネマーゼ）に合わせた PCR プライマーを用いて耐性因子の遺伝的解析を行った。

（ESBL: TEM, SHV, CTX-M-1,2 ,8, 9, プラスミド性 AmpC: CIT 型、DHA 型、CMY 型、

カルバペネマーゼ: IMP 型、NDM 型、VIM 型、KPC 型）1 回目と 2 回目の両方で検出さ

れた大腸菌に関しては、POT 法を用いて分子疫学的解析を行った。 
 4）患者背景の解析 
検体採取 1 回目及び 2 回目の時に、臨床的背景の情報を収集した。背景情報は、年齢、

性別、居住場所、既往歴、内服薬、デバイスの有無、過去 1 年間の入院・手術・抗菌薬投

与・感染症既往などの情報である。1 回目の保菌調査で保菌陽性となる要因、2 回の保菌調

査で少なくとも 1 回陽性となる要因、2 回の保菌調査で 1 回目も 2 回目も陽性となる要因を

分析した。統計解析は、年齢については t 検定、性別その他の名義変数はクロス集計表によ

り χ2検定もしくは Fisher の正確確率検定（両側）にて行った。p<0.05 を有意水準とした。

多変量解析は、多重ロジスティック回帰分析で行った。 
研究に際し、名古屋大学大学院医学系研究科生命倫理審査承認（承認番号 2015-0196）及

び名古屋医師会倫理審査承認を受け、調査を開始している。 
（結核に関する研究） 
 2016 年 1 月〜2017 年 12 月に A 院（稼働病床数約 600 床、結核高罹患都市部に位置す

る地域医療支援病院、結核病床なし）に入院し、後に結核が判明した「診断の遅れ（Doctor’s 
Delay）」が生じた 65 歳以上の高齢者の診療記録より、年齢、性別、症状、入院時診断名、
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入院時移動能力、入院前生活場所について収集しカテゴリー分類した。また同事例に関連

し「感染症法に基づく結核の接触者健康診断の手引きとその解説（平成 26 年改訂版）」に

基づき LTBI 発生の可能性があるとして抗原特異的インターフェロンγ遊離検査（IGRA: 
Interferon Gamma Release Assay）の T-SPOT を用いた接触者健診を受けた医療従事者数

と職種を調べた。 
（回復期リハビリテーション病院における多剤耐性菌の保菌状態の現状と、環境の汚染に

関する研究） 
1.回復期リハビリテーション病院における耐性菌の検出率 

回復期リハビリテーション病院における入院患者で細菌検査が提出され、その中で多剤

耐性菌の検出検体の現状調査を行った。平成 29 年度の入院患者 690 名で、施行された細菌

学的検査の結果を調査し、延べ入院患者における耐性菌の検出率を算出した。 
2.回復期リハビリテーション病院における細菌学的環境調査 

回復期リハビリテーション病院は、3 病棟からなり、ナースステーションキーボード、ナ

ースステーション手洗い場、フロア手洗い場、大部屋ドアノブ、同室に併設のトイレドア

ノブ、トイレ便器、病棟の共同トイレドアノブとトイレ便器、スタッフルームドアノブ、

汚物室ドアノブの 10 か所で、同じような場所を 3 病棟合わせて 30 か所の細菌学的環境検

査を行った。上記の 30 か所で、拭き取り試験を行った。すなわち滅菌生理食塩水を含ませ

た、シードスワブを用い、男性 1 名が 30 か所すべての部位で検体採取を行った。細菌の培

養・同定・感受性検査は、すべて外注で行った。 
3.回復期リハビリテーション病院の手洗い場での、次亜塩素酸濃度の違いが、消毒の効果の

差の検討 
前年度の病院内細菌学的環境調査の結果、比較的多く検出されたのは、Pseudomonas 

aeruginosa, Serratia marcescens で、すべて手洗い場の流しのふき取り検査から検出され

た。その結果を踏まえて、回復期リハビリテーション病院内の 24か所の手洗い場に対して、

通常の水のみ、50 ppm 次亜塩素酸、1000 ppm 次亜塩素酸、50000 ppm 次亜塩素酸の 4 種

類で通常に使用している洗浄具(ブラシ)を用いて、手洗い場を洗浄・消毒を行い、3 種類の

次亜塩素酸と通常の水との洗浄・消毒の効果の差の検討を行った。具体的には、回復期リ

ハビリテーション病院内の 24 か所をランダムに 4 群に振り分けた。各群の手洗い場に対し

て、まず滅菌生理食塩水を含ませた、シードスワブを用い、男性 1 名がすべての部位で検

体採取を行った。その後に水および 3 種類の濃度の次亜塩素酸を用いて、洗浄具(ブラシ)
を用いて、手洗い場を洗浄・消毒を行い、その後ふたたび滅菌生理食塩水を含ませた、シ

ードスワブを用い、細菌のふき取り検査を行った。細菌の培養・同定・感受性検査は、す

べて外注で行った。 
 
（平成 30 年度について） 
（高齢者における新興・再興感染症、インフルエンザ等に関する研究 ） 
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（MRSA 関する研究） 
MRSA に関する研究では、2015 年 1 月から 2018 年 6 月までの 3 年 6 ヶ月間に、喀痰培

養から検出された MRSA の感受性につき調査した。細菌検査で MRSA が検出された患者

のうち（三連痰検査のような）同一エピソードでの検査を除くと、53 名の患者の 66 検体か

ら MRSA が検出されていた。これらの菌株の、PCG、MPIPC、GM、CLDM、EM、LVFX、
MINO、FOM、VCM、TEIC に対する薬剤感受性を調査した。また、同一期間の血液培養

から検出された MRSA のうち、同一エピソードでの複数セットからの検出を除外した、27
名の患者の 31 検体と比較した。 
（認知症を有するインフルエンザ入院患者の検討） 
 国立長寿医療研究センター病院での、2018-2019 年のインフルエンザシーズンにおける

インフルエンザ入院の状況を調査するため、2018 年 11 月 1 日から 2019 年 3 月 31 日の間

に、インフルエンザ、インフルエンザ A 型およびインフルエンザ B 型、インフルエンザ後

肺炎の病名が付けられた入院患者を医事システムから抽出した。そこから実際にインフル

エンザ A 型もしくはインフルエンザ B 型に感染し、インフルエンザもしくはその合併症の

治療が行われた患者を選択した。これらの患者の情報を、電子カルテから後ろ向きに抽出

し、検討した。認知症の有無を病名と転倒・転落のアセスメントシートから確認し、とく

に認知機能低下を有するインフルエンザ入院患者について検討した。加えて、これらの患

者群において、フレイルの調査が行われているか否かについても調べ、フレイルの有無に

よって予後に差があるかを調べることとした。 
（高齢患者における薬剤耐性菌腸管内保菌に関する研究） 
 平成 29 年度までに実施されていた薬剤耐性機序の解析について、CTX-M 型、TEM 型及

び SHV 型陽性例について再度 PCR を実施した。TEM 型及び SHV 型については PCR 産

物をシークエンス、ESBL のタイプかどうかを判定した。患者背景情報が取得できていなか

った例について、それを取得し、1 回目の保菌調査で保菌陽性となる危険因子、2 回の保菌

調査で少なくとも 1 回陽性となる危険因子、2 回の保菌調査で 1 回目も 2 回目も陽性となる

危険因子についてそれぞれ統計解析を行った。有意差検定は年齢については t 検定、性別そ

の他の名義変数はクロス集計表により χ2検定もしくは Fisher の正確確率検定（両側）にて

行った。p<0.05 を有意水準とした。 
（結核に関する研究） 
 A 院と地域連携関係にある 400 床以下の中小規模病院を対象とした質問調査を、2018 年

9 月 10 日〜10 月 10 日に行い、稼働病床、個室・陰圧室数、採痰ブース有無、IGRA 健診

実施状況、感染防止加算、3 年内の患者及び職員の結核症経験、5 年以内の患者及び職員の

結核発症に関する接触者健診経験、結核関連悩み、結核院内感染対策等について収集した。

調査は郵送法で行い、選択肢回答および自由記載回答を無記名で得、統計学的分析にはピ

アソンの相関係数を用いた。 
（回復期リハビリテーション病院における多剤耐性菌の保菌状態の現状と、環境の汚染に



11 
 

関する研究） 
回復期リハビリテーション病院の手洗い場での、次亜塩素酸濃度の違いが、消毒の効果

の差の検討を行った。前年度の病院内細菌学的環境調査の結果、比較的多く検出されたの

は、Pseudomonas aeruginosa, Serratia marcescens で、すべて手洗い場の流しのふき取り

検査から検出された。その結果を踏まえて、回復期リハビリテーション病院内の 24 か所の

手洗い場に対して、通常の水のみ、50 ppm 次亜塩素酸、1000 ppm 次亜塩素酸、50000 ppm
次亜塩素酸の 4 種類で通常に使用している洗浄具（ブラシ）を用いて、手洗い場を洗浄・

消毒を行い、3 種類の次亜塩素酸と通常の水との洗浄・消毒の効果の差の検討を行った。具

体的には、回復期リハビリテーション病院内の 24 か所をランダムに 4 群に振り分けた。各

群の手洗い場に対して、まず滅菌生理食塩水を含ませた、シードスワブを用い、男性 1 名

がすべての部位で検体採取を行った。その後に水および 3 種類の濃度の次亜塩素酸を用い

て、洗浄具（ブラシ）を用いて、手洗い場を洗浄・消毒を行い、その後ふたたび滅菌生理

食塩水を含ませた、シードスワブを用い、細菌のふき取り検査を行った。細菌の培養・同

定・感受性検査は、すべて外注で行った。 
 
（倫理面への配慮） 
（高齢者における新興・再興感染症、インフルエンザ等に関する研究 ） 
 本研究は「疫学研究に関する倫理指針（平成 19 年文部科学省・厚生労働省告示第 1 号、

平成 19 年 8 月 16 日通知、平成 19 年 11 月 1 日施行）」を遵守し、研究対象者の尊厳と人

権の尊重、個人情報の保護等の倫理的観点を十分に配慮しておこなった。 
（高齢患者における薬剤耐性菌腸管内保菌に関する研究） 
 「人を対照とする医学系研究に関する倫理指針」に則り、名古屋大学大学院医学系研究

科生命倫理審査と名古屋医師会倫理審査の承認を受け、共同研究者にも個人情報対策を説

明し、自施設を含め十分な個人情報対策を実施している。名古屋大学大学院医学系研究科

生命倫理審査と名古屋医師会倫理審査の承認を通過し、研究実施期間中、十分な個人情報

保護対策を実施している。 
（結核に関する研究） 
 研究対象及び診療記録より収集するデータの取扱いについて国立病院機構名古屋医療セ

ンターの倫理委員会で了承を得て行い、研究対象範囲、方法及び個人情報の取り扱いにつ

いて同院ホームページに公開した。中小規模病院への質問調査にあたっては、施設長に研

究目的および倫理的配慮について説明し、研究参加に同意の得られた施設のデータを無記

名で収集した。 
（回復期リハビリテーション病院における多剤耐性菌の保菌状態の現状と、環境の汚染に

関する研究） 
 倫理面での配慮として、1）調査、結果については秘密を厳守し、耐性菌感染者のプライ

バシーが漏れないように、施設および個人として扱うのでなく、施設数および人数のみを
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調査対象とした。2）施設および個人のプライバシーを尊重し、いかなる施設情報および個

人情報も外部に漏れないように細心の配慮を行った。3）専門学会あるいは学会誌に発表す

る場合は、施設および個人の情報としてではなく、結果全体のまとめとして発表を行うこ

ととした。 
 
Ｃ．研究結果 
（２年間全体について） 
（高齢者における新興・再興感染症、インフルエンザ等に関する研究 ） 
（MRSA に関する研究） 
１.血液培養検査におけるブドウ球菌の感受性に関する研究 

血液培養での「MRSA に関する研究」の対象となったのは、血液培養から検出された

MRSA、MSSA,MRSE,MSSE の各菌株である。2014 年 4 月から 2017 年 8 月に、血液培

養から黄色ブドウ球菌（Staphylococcus aureus ）を検出した症例は 71 例で、このうち

MRSA を検出した症例は 35 例、MSSA の検出は 36 例であった。また同一期間の表皮ブド

ウ球菌（Staphylococcus epidermidis）の検出例は 56 例であったが、このうち MRSE を検

出した症例は 45 例、MSSE の検出例は 11 例であった。MRSA における各薬剤の耐性率は、

PCG 100 %、PIPC 100 %、GM  60.0 %、CLDM 97.1 %、EM 97.1%、LVFX 100 %、MINO 
40.0 %、FOM 28.6 %、VCM 0 %、TEIC 0 %で、MSSA の耐性率はそれぞれ、55.6 %、 0 %、

33.3 %、13.9 %、13.9 %、19.4 %、0 %、0 %、0 %、0 %であった。一方 MRSE の耐性率

は、PCG 100 %、PIPC 100 %、GM 66.7 %、CLDM 66.7 %、EM 73.3 %、LVFX 91.1 %、

MINO 6.7 ％、FOM 57.8 %、VCM 0 ％、TEIC 0 %で、MSSE の耐性率は、45.5 %、0 ％、 
9.1 %、18.2 %、0 %、18.2 %、0 %、45.5 %、0 %、9.1 %であった。MRSA の感受性パタ

ーンとしては、調査した中の多くの抗菌薬に対し体制を示す菌株と、いくつかの抗菌薬に

感受性が残っているパターンに分けられた。しかし細かく見ると、それぞれの感受性には

差があり、また 1 環程度の差を区別することが困難なことから、このデータのみで院内伝

播を推定するのは、現状では困難と考えられた。 
２.喀痰および血液培養検査における MRSA の感受性に関する研究 
2015 年 1 月から 2018 年 6 月までの 3 年 6 ヶ月間に、喀痰培養検査を行なった患者のうち

（三連痰検査のような）同一エピソードでの検査を除くと、53 名の患者の 66 検体から

MRSA が検出されていた。これらの菌株の、PCG（ペニシリン G）、MPIPC（オキサシリ

ン）、GM（ゲンタマイシン）、CLDM（クリンダマイシン）、EM（エリスロマイシン）、LVFX
（レボフロキサシン）、MINO（ミノマイシン）、FOM（ホスホマイシン）、VCM（バンコ

マイシン）、TEIC（テイコプラニン）の薬剤感受性を調査した。また、同一期間の血液培

養から検出された MRSA のうち、同一エピソードでの複数セットからの検出を除外した、

27名の患者の 31検体と比較した。喀痰からのMRSAにおけるMPIPC、PCG、GM、MINO、

CLDM、EM、LVFX、FOM、VCM、TEIC、LZD の耐性率は、それぞれ 100、100、30.3、
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16.7、93.9、93.9、100、19.7、0、0、0 （%）であった。血液培養では、それぞれ 100、
100、40.0、32.7、93.6、93.6、93.6、38.7、0、0、0 （%）であった。GM、MINO、FOM
においては、二つの検体での耐性率に差を認めた。 
（認知症を有するインフルエンザ入院患者の検討） 
 2017-20118 年インフルエンザ流行期における、国立長寿医療研究センター病院へのイン

フルエンザおよびその関連症状（疾患）による入院患者は 75 名で、このうち、認知症を併

存した患者は 22 例（29.3 %）であった。入院に至ったインフルエンザは A 型 9 例、B 型 1
例、臨床的診断のみによるもの 2 例、近位の診断で型が不明の者 1 例であった。入院時の

年齢は 82.6±8.1 歳（中央値 83 歳）であった。性別は、男性 12 例、女性 10 例であった。

当院入院中に発症した患者は 10 例であった。インフルエンザ後肺炎の合併例は、疑い例を

含め 4 例であった。治療薬はペラミビル（ラピアクタ）点滴 12 例、オセルタミビル（タミ

フル）内服 9 名、ラニナミビル（イナビル）吸入 2 例であった。予後は、全例が軽快した。

いずれの臨床所見においても認知症の有無で有意差は認めなかったが、認知症のある一部

の患者ではせん妄症状の出現など、入院管理に困難を生じる場合が認められた。 
国立長寿医療研究センター病院において 2018-2019 年のインフルエンザシーズンにおけ

る、入院患者の状況について解析した。インフルエンザおよびその関連症状（疾患）によ

る入院患者は 25 名で、このうち、認知症を併存した患者は 13 例（52.0 %）であった。前

医での診断も含め、入院に至ったインフルエンザは全例 A 型であった。入院時の年齢は

85.2±6.6 歳（中央値 84 歳）であった。性別は、男性 4 例、女性 9 例であった。当院入院中

に発症した患者は 2 例であった。インフルエンザ後肺炎の合併例は、疑い例を含め 6 例で

あった。治療薬はペラミビル（ラピアクタ）点滴 6 例、オセルタミビル（タミフル）内服 2
名、バロキサビルマルボキシル（ゾフルーザ）内服 2 例であった。肺炎の合併で、抗菌薬

を併用あるいは投与した症例が 6 例認められた。今回の入院症例で、正確にフレイルやサ

ルコペニアの診断を受けている症例はなかった。本年度の特徴として、CK（CPK）上昇例

を 8 例認め、インフルエンザ筋炎合併の可能性が疑われた。予後は、全例が軽快した。い

ずれの臨床所見においても認知症の有無で有意差は認めなかったが、認知症のある 2 例の

患者ではせん妄症状の出現など、入院管理に困難を生じる場合が認められた。 
（高齢患者における薬剤耐性菌腸管内保菌に関する研究） 
1）研究に参加した 101 名のうち、介護老人保健施設と特別養護老人ホームの居住者が合わ

せて約 40 %、自宅や居住型の施設利用者が約 60 %であった。認知症は約 61 %に見られ過

去 1 年間の入院歴が 30 %、感染症の既往と抗菌薬使用歴が約 43 %に見られた。 
2）スワブ便を用いた第 3 世代セファロスポリン耐性菌保菌調査の結果では、101 名の高齢

患者のうち、1 回目の調査で耐性菌が検出されたのは 37 名（約 37 %）であり、そのうち 2
回目の調査が可能であった例は 28 例で 2 回目に耐性菌が検出されたのは 20 例（約 71 %）

であった。2 回の耐性菌調査が可能であった 80 例中、1 回目も 2 回目も耐性菌が検出され

なかった例は 43 名（約 54 %）であった。 
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3）検出された耐性菌の菌種は、1 回目の調査では大腸菌が 29 株、Citrobacter spp.が 5 株, 
Enterobacter spp.が 3 株、K. pneumoniae が 2 株であった。2 回目の調査では、大腸菌 25
株、Citrobacter spp., Enterobacter spp.、K. pneumoniae, P. mirabilis がそれぞれ 1 株ず

つ検出された。耐性機序は ESBL 産生が多く、大部分は大腸菌では CTX-M-9 型 ESBL 産

生が多く、CTX-M-1 型 ESBL 産生株が 8 株であった。TEM は全て TEM-1 で、SHV 型は

3 株中 1 株で SHV-12 が認められた。TEM-1 のみしか検出されなかった大腸菌 3 株の耐性

機序は不明であった。SHV-1 しか検出されない K. penumoniae 2 株は SHV-1 過剰産生に

膜タンパクの変異が加わった可能性が考えられた。Citrobacter spp., Enterobacter spp.の
耐性機序は染色体性 AmpC 型 β-ラクタマーゼ産生が主と考えられた。カルバペネマーゼ産

生株は検出されなかった。SHV-12、※※SHV-1、＊TEM はすべて TEM-1、**は TEM-1
のみ検出された。 

4）2 回の保菌調査で 2 回とも耐性菌が検出された 20 例について解析すると、1 回目も 2
回目も大腸菌が検出されたのは 19 例で、そのうち POT 法にて同じ遺伝型であったのは 11
例（約 58 %）であった。 

5）1 回目の調査で耐性菌が検出されるリスクファクターは（1 回目の調査で耐性菌陽性（37）
vs 耐性菌陰性（64））、糖尿病の有無で糖尿病の合併がある方が有意に耐性菌検出のリスク

が低かった。多変量解析でも糖尿病の合併は耐性菌検出リスクを下げる要因となっていた

（OR: 0.216 [95%CI; 0.068-0.687], p=0.009）。 
6）2 回の調査で少なくとも 1 回耐性菌が検出されるリスクファクターは（2 回調査を行った

中で 1 回でも耐性菌陽性（37 例） vs 2 回とも陰性（43 例））、糖尿病なし、1 年以内に抗

生剤使用歴あり、1 年以内に入院歴ありであった。多変量解析では、1 年以内に抗生剤使用

歴ありが 1 回でも耐性菌を検出する危険因子として残った（OR: 3.038 [95%CI;: 
1.217-7.587], p=0.017）。 

7）2 回の調査で 2 回とも耐性菌が陽性であった 20 例と 2 回目には保菌が消失した 8  例の

比較では、認知症あり、おむつ使用が有意に 2 回とも耐性菌保菌が陽性であった群で高率

であった。2 回目の耐性菌保菌調査が陰性となる群は、2 回とも陽性になる群に比べ再検ま

での時間が長い傾向にあった。 
（結核に関する研究） 
対象となる高齢者結核の診断の遅れが生じ事例高齢者の入院後結核判明事例は 15 例、患

者の年齢は 70 歳〜89 歳、平均 83.2 歳で、男性が 10 例（67 %）であった。入院時症状は

体重減少、体動困難、ふらつき、転倒、倦怠感、消化管出血、食欲低下、下腿浮腫、咳、

鼻水、発熱、呼吸困難等多岐に渡っていた。7 例は救急搬入などで救急外来を受診し、入院

していた。入院診療科は呼吸器科 5 例、血液内科 2 例、循環器科 2 例、その他産婦人科、

神経内科、総合内科、腎臓内科、臨床腫瘍科等で、入院時診断は、誤嚥性肺炎、胸膜炎、

閉塞性肺疾患、気胸、貧血、心不全、慢性腎不全などであった。入院時に、CT 検査、胸腔

ドレーン挿入、気管支鏡などの処置を行なっている事例もあった。7 例（47 %）は救急搬
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入等で救急外来を受診し入院していた。6 例（40 %）に入院前の施設入所やデイサービス

利用があった。一般床入院後に結核と診断までに要した日数は 6 日〜153 日で、平均 35.7
日であった。結核を疑わずにケアに関わり接触者健診の対象となった医療関係者は、各事

例に22名〜92名、延べ800名に及んだ。職種内訳は看護師236名（50 %）、医師61名（13 %）、

放射線技師 67 名（14 %）、理学療法士等 50 名（11 %）、その他 58 名（12 %）であった。

うち、接触者健診結果 LTBI を認めた事例が 2 例、LTBI の診断を受け予防内服治療を行な

った医療従事者は計 3 名、その職種は作業療法士、看護師、薬剤師であった。LTBI 発生件

数と診断遅延日数を比較したところ、今回 LTBI 発生を認めた結核接触事例は、対象 15 例

中最も診断遅延日数が長い 2 事例であった。 
（回復期リハビリテーション病院における多剤耐性菌の保菌状態の現状と、環境の汚染に

関する研究） 
1.平成 29 年度入院患者での多剤耐性菌の検出率 

平成 29 年度の延べ入院患者数は、690 名で、そのうち細菌検査にて、耐性菌として検出

されたものは、MRSA 21 例、ESBLs 6 例、MDRP1 例、カルバペネム耐性緑膿菌 1 例であ

った。延べ入院患者数を用いた耐性菌の保菌率は、4.3 %であった。耐性菌の検出に関して

は、回復期リハビリテーション病院では、多剤耐性菌の検出率は、低かった。 
2.回復期リハビリテーション病院における細菌学的環境調査 

ESBLs、CRE、VRE、MRSA、MDRP の耐性菌は、病院の環境からは、検出されなかっ

た。3 病棟では、合計 10 菌種が分離された。比較的多く検出されたのは、Pseudomonas 
aeruginosa, Serratia marcescens で、すべて手洗い場の流しのふき取り検査から検出され

た。これらの細菌は、環境細菌の可能性が高いと考える。Pseudomonas aeruginosa につい

ては、GM, AMK, CPFX, LVFX, PIPC, CAZ, CZOP, AZT, MEPM, IPM の抗菌薬に感受性

を示した。Serratia marcescens については、GM, AMK, ST, CPFX, LVFX, PIPC, LMOX, 
CAZ, CPDX, AZT, MEPM, IPM に感受性を示した。 
3.回復期リハビリテーション病院の手洗い場での、次亜塩素酸濃度の違いが、消毒の効果の

差の検討 
平成 29 年度の病院内環境調査の結果では、3 病棟で、合計 10 菌種が分離された。比較

的多く検出されたのは、Pseudomonas aeruginosa, Serratia marcescens で、すべて手洗い

場の流しのふき取り検査から検出された。これらの細菌は、環境細菌の可能性が高いと考

えられた。そのため 24 か所の手洗い場に対して、通常の水のみ、50 ppm 次亜塩素酸、1000 
ppm 次亜塩素酸、50000 ppm 次亜塩素酸の 4 種類で、通常に使用している洗浄具（ブラシ）

を用いて、手洗い場を洗浄・消毒を行い、3 種類の次亜塩素酸と通常の水との洗浄・消毒の

効果の差の検討を行った。その結果は、表 2 から表 4 に結果が示されている。水のみの洗

浄では、ほとんど洗浄後にも細菌が検出され、菌量が減少する程度であった。50 ppm 次亜

塩素酸では、1 か所で細菌が、未検出となっただけで、残りでは、洗浄後でも細菌は検出さ

れた。1000 ppm 次亜塩素酸では、4 か所で細菌が未検出であった。50000 ppm 次亜塩素酸
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では、洗浄直後では、6 か所すべてで、細菌は未検出であった。 
 
（平成 30 年度について） 
（高齢者における新興・再興感染症、インフルエンザ等に関する研究 ） 
（喀痰および血液培養検査における MRSA の感受性に関する研究） 
2015 年 1 月から 2018 年 6 月までの 3 年 6 ヶ月間に、喀痰培養検査を行なった患者のうち

（三連痰検査のような）同一エピソードでの検査を除くと、53 名の患者の 66 検体から

MRSA が検出されていた。これらの菌株の、PCG（ペニシリン G）、MPIPC（オキサシリ

ン）、GM（ゲンタマイシン）、CLDM（クリンダマイシン）、EM（エリスロマイシン）、LVFX
（レボフロキサシン）、MINO（ミノマイシン）、FOM（ホスホマイシン）、VCM（バンコ

マイシン）、TEIC（テイコプラニン）の薬剤感受性を調査した。また、同一期間の血液培

養から検出された MRSA のうち、同一エピソードでの複数セットからの検出を除外した、

27 名の患者の 31 検体と比較した。各種抗菌薬に対する耐性率は、既に掲載した表 2 にま

とめた。GM、MINO、FOM においては、二つの検体での耐性率に差を認めた。MRSA に

は、市中で検出されることが多い CA-MRSA（community-acquired MRSA）と医療に関連

して検出されることが多い HA-MRSA（health care-acquired MRSA）が存在し、その感受

性に差があるとされる。今回の感受性の差は、そうした差異を検出している可能性がある。 
喀痰培養および血液培養で、感受性の異なる菌が認められた。感受性パターンの差が、ど

のような遺伝子型の差に起因するものかについて、今後、PCR-based ORF Typing （POT）
法などで検討していく必要があると考えられた。 
（認知症を有するインフルエンザ入院患者に関する研究） 
国立長寿医療研究センター病院において 2018-2019 年のインフルエンザシーズンにおける、

入院患者の状況について科解析した。インフルエンザおよびその関連症状（疾患）による

入院患者は 25 名で、このうち、認知症を併存した患者は 13 例（52.0 %）であった。前医

での診断も含め、入院に至ったインフルエンザは全例 A 型であった。入院時の年齢は

85.2±6.6 歳（中央値 84 歳）であった。性別は、男性 4 例、女性 9 例であった。当院入院中

に発症した患者は 2 例であった。インフルエンザ後肺炎の合併例は、疑い例を含め 6 例で

あった。治療薬はペラミビル（ラピアクタ）点滴 6 例、オセルタミビル（タミフル）内服 2
名、バロキサビルマルボキシル（ゾフルーザ）内服 2 例であった。肺炎の合併で、抗菌薬

を併用あるいは投与した症例が 6 例認められた。今回の入院症例で、正確にフレイルやサ

ルコペニアの診断を受けている症例はなかった。本年度の特徴として、CK（CPK）上昇例

を 8 例認め、インフルエンザ筋炎合併の可能性が疑われた。予後は、全例が軽快した。い

ずれの臨床所見においても認知症の有無で有意差は認めなかったが、認知症のある 2 例の

患者ではせん妄症状の出現など、入院管理に困難を生じる場合が認められた。 
（高齢患者における薬剤耐性菌腸管内保菌に関する研究） 
 ESBL の遺伝型については、TEM 型は全て TEM-1 で ESBL ではなかった。SHV 型につ
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いては 1 株 SHV-12 が認められた。CTX-M 型についても PCR を再検したところ大腸菌 8
株で CTX-M-1 が、P. mirabilis 1 株で CTX-M-2 が見つかった。患者背景の情報をすべて収

集し、1 回目の保菌調査で保菌陽性となる要因、2 回の保菌調査で少なくとも 1 回陽性とな

る要因、2 回の保菌調査で 1 回目も 2 回目も陽性となる要因についてそれぞれ統計解析を行

い、前記の結果を得た。 
（結核に関する研究） 

A 院と地域医療連携する愛知県下の中小規模病院を対象に行った結核の発症と対策に関

する質問調査には、96 病院から回答を得た。施設背景は平均稼働病床 102.0 床、平均在院

日数 31.1 日、平均患者年齢 75.5 歳、稼働病床あたりの個室保有割合の平均 21 %であった。

うち、陰圧病室を保有しているのは 23 施設（24 %）、外来採痰ブース保有は 12 施設（12 %）、

感染防止対策加算 1 は 13 施設（14 %）、加算 2 は 50 施設（52 %）であった。3 年以内の

患者の結核症を 61 施設（64 %）が、職員の結核症を７病院（7 %）が経験していた。5 年

以内に患者又は職員の結核発症に係る接触者健診を 65 病院（68 %）が行なっていた。患者

あるいは職員の結核の診断遅延に関係する結核院内発症事例は、患者が高齢（r=0.327, 
p=0.002）. 病床数が多い（r=0.342, p=0.001）、個室が少ない（r=-0.233, p=0.022）ことに、

職員の結核発症は、患者の結核発症（r=0.240, p=0.023）に関連していた。 
（回復期リハビリテーション病院における多剤耐性菌の保菌状態の現状と、環境の汚染に

関する研究） 
（回復期リハビリテーション病院の手洗い場での、次亜塩素酸濃度の違いが、消毒の効果

の差の検討） 
平成 29 年度の病院内環境調査の結果では、3 病棟で、合計 10 菌種が分離された。比較

的多く検出されたのは、Pseudomonas aeruginosa, Serratia marcescens で、すべて手洗い

場の流しのふき取り検査から検出された。これらの細菌は、環境細菌の可能性が高いと考

えられた。そのため 24 か所の手洗い場に対して、通常の水のみ、50 ppm 次亜塩素酸、1000 
ppm 次亜塩素酸、50000 ppm 次亜塩素酸の 4 種類で、通常に使用している洗浄具（ブラシ）

を用いて、手洗い場を洗浄・消毒を行い、3 種類の次亜塩素酸と通常の水との洗浄・消毒の

効果の差の検討を行った。水のみの洗浄では、ほとんど洗浄後にも細菌が検出され、菌量

が減少する程度であった。50 ppm 次亜塩素酸では、1 か所で細菌が、未検出となっただけ

で、残りでは、洗浄後でも細菌は検出された。1000 ppm 次亜塩素酸では、4 か所で細菌が

未検出であった。50000 ppm 次亜塩素酸では、洗浄直後では、6 か所すべてで、細菌は未

検出であった。 
 
Ｄ．考察と結論 

（高齢者における新興・再興感染症、インフルエンザ等に関する研究 ） 
（MRSA に関する研究） 
MRSA における各薬剤の耐性率は、MINO 40 %、FOM 28.6 %、VCM 0 %、TEIC 0 %で、
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MINO や FOM の感受性が残っている株が一定数認められた。また、MSSA の耐性率は PCG
の 55.6 %、GM の 33.3 %、を除けば、多くの抗菌薬に感受性であった。一方 MRSE の耐

性率は、MINO  6.7 %、FOM 57.8 %で、MINO の感受性が高い一方で、FOM の感受性

は低かった。また、MSSE の耐性率は、FOM 45.5 %、VCM 0 %、TEIC 9.1 %で、TEIC
に耐性を示す菌下部が存在していた。ただし、全 107 例中、MSSE は 11 株（10.3 %）と少

ないため、これが一般的な分布であるかどうかは、データを集積していく必要があると考

えられた。各菌株の感受性パターンを細かく見ると、それぞれの感受性には差があるが、

耐性・感受性を判定する際の、1 環程度の差を区別することが困難なことから、このデータ

のみで院内伝播を推定するのは、現状では困難と考えられた。喀痰培養および血液培養で、

感受性の異なる菌が認められた。MRSA には、市中で検出されることが多い CA-MRSA
（community-acquired MRSA）と医療に関連して検出されることが多い HA-MRSA
（health care-acquired MRSA）が存在し、その感受性に差があるとされる。今回の喀痰と

血液での感受性の差は、そうした差異を検出しているかもしれない。また、肺炎を起しや

すい菌株と菌血症を起しやすい菌株に差がある可能性もある。感受性パターンの差が、ど

のような遺伝子型の差に起因するものかについて、今後、PCR-based ORF Typing （POT）
法などで検討していく必要があると考えられた。「MRSA に関する研究」の継続・充実によ

って、遺伝子検査が実施できない医療機関における MRSA 院内伝播の予防対策の充実を図

ることができる。 
（認知症を有するインフルエンザ入院患者の検討） 
 2016-2017 年インフルエンザ流行期における特徴は、入院患者が 47 名と例年に比べて多

く、このうちの約半数が認知症併存患者であった。また治療薬はペラミビル（ラピアクタ）

点滴が多く、重症と考えられる症例が多いことや、認知症併存患者では吸入治療が困難な

ことから、点滴治療が多くなっていることが推察された。いずれの臨床所見や予後におい

ても認知症の有無で差は認めなかった。認知症を併存した一部の患者ではせん妄症状の出

現、個室収容拒否など、入院管理に困難を生じる場合が認められたが、認知症患者の入院

に慣れた施設であれば、問題なく行えるものと考えられた。加えて、高齢者の MRSA 筋炎

についても、調査していく必要があると考えられた。 
「認知症を有するインフルエンザ入院患者に関する研究」で高齢者インフルエンザに対す

る調査を継続的に行うことで、新型インフルエンザや強毒性インフルエンザ流行時、高齢

者への感染力の強いウイルス株が蔓延した際の対策を充実させていくことができる。 
（高齢患者における薬剤耐性菌腸管内保菌に関する研究） 
 介護施設入居中または在宅療養中の65歳以上の高齢患者における薬剤耐性菌保菌は37%
と高率に見られたが、保菌されている耐性菌の多くは CTX-M 型 ESBL 産生大腸菌で、CRE
は認められなかった。TEM 型 β-ラクタマーゼは全て TEM-1 で、SHV 型は SHV-1 が 2 株、

SHV-12 が 1 株でみられた。SHV-1 産生 K. pneumoniae では、過剰産生と膜の透過性変化

で第 3 世代セファロスポリン耐性になりうると考えられるが、TEM-1 しか見いだせなかっ
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た株は、今回使用した PCR のセットに入っていない稀なタイプの ESBL 産生が存在する可

能性はあると考えられる。1 回目の調査での耐性菌保菌の危険因子として、多変量解析によ

り糖尿病合併のないことが見出されたが、その理由については不明であった。一方で 2 回

の保菌調査を行った例の中で、少なくとも 1 回の保菌が見られたリスク因子は、1 年以内の

抗菌薬使用歴あり、であった。過去の抗菌薬使用が耐性菌保菌に影響するという既報と矛

盾しない結果であった。3-9 か月あけて 2 回保菌調査を行えた 80 例の中で、1 回目の保菌

が陽性であった 28 例中 20 例、約 71 %が保菌を継続していたが、認知症のある高齢者やお

むつの使用例で継続する率が高かったが、再調査の時期が遅れると陰性となる傾向が高く

なる傾向が認められ、より長期的に見れば保菌調査陰性となる率がより高くなる可能性が

あると考えらえた。1 回目と 2 回目に同じような ESBL 産生大腸菌が検出された例でも、

POT 法による解析では POT 型が異なる菌が見られ、保菌している耐性菌が複数クローンあ

って、その時々で優勢となる菌が変わることがあると考えられた。 
（結核に関する研究） 
 結核症は潜行性に発病することが多く、徐々に進展増悪するため、患者は症状が比較的

長時間続いてから受診することが多い。その上、結核の臨床症状は全くの無症状から、発

熱、寝汗、全身倦怠感、易疲労感、体重減少、食欲不振などの全身症状、咳嗽、喀痰、呼

吸困難といった重度の呼吸不全まで様々である。もともと個々の症状から直ちに結核の診

断に結びつきにくい。高齢者では一層症状が典型的でなく、救急受診するケースも多く、

呼吸器科の専門医を有していても早期診断は難しい実態がある。今回の対象事例において

も症状は多岐にわたり、呼吸器症状を訴えない事例も少なくなかった。高齢者は免疫力や

身体機能の低下から、発病しても咳や痰等の特徴的な症状がないこともあり、食欲低下、

微熱の持続、倦怠感、なんとなく元気がない、体重減少などで医療機関を受診した際にも

結核を鑑別診断に考慮する必要がある。また、高齢者の結核では、若年者に比べ空洞がで

きにくく胸部陰影だけでは結核を疑うことは難しいため、喀痰や胃液検査により抗酸菌塗

抹検査や培養検査、核酸増幅法などで結核菌を検出することが必要となるが、高齢者の喀

痰は食欲低下や発熱時に脱水状態にあるため、結核菌の検出のためには 3 回の連続する検

査や、IGRA 検査を参考にすることも重要である。しかし実際には、高齢者は十分な結核健

診を受けることなく高齢者施設入所やデイサービスなどの介護サイビースを受けており、

救急外来や一般外来を受診時にも結核以外の病気を疑われ、十分に抗酸菌検査によるスク

リーニングを受けることなく一般床に入院している実態が以前とある。その中、介護サー

ビスに関連する高齢者や介護従事者への結核感染が起きていることが推察され、一方、医

療従事者には結核感染が生じている。この問題の要因に、急性期病院において高齢者の結

核を臨床症状から診断することは非常に難しいこと、十分に結核を疑った入院時スクリー

ニング検査のためには、施設に救急治療に余す十分な個室保有状況が必要であることがあ

る。今回の調査で Doctor’s Delay の期間が 35 日を超えていたこと、LTBI 発生事例では 2
ヶ月を超えていたこと考慮すると、高齢者の肺炎を疑う入院時に、より簡便な IGRA 検査
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を積極的に取り入れ、陽性者に結核スクリーニングを丁寧に実施する方法を検討していく

ことにも一案であると考える。今後、本研究の継続する中では、肺炎症状が疑われる高齢

者の救急医療において、いかに効率よく結核のスクリーニングが可能であるかについて、

迅速診断の導入や IGRA の併用、病床運営方法、職員教育などの視点について継続して検

討していく。また結核高罹患都市地域では、中小規模病院においても高齢者医療に関連し、

結核の院内発生や診断の遅れに伴う結核患者との接触により院内感染が疑われる結核発症

が少なからず発生していることが推測された。平均稼働病床 100 床規模の病院 65 施設が 5
年以内に接触者健診を経験している実態には、中小規模病院での結核感染対策への取り組

みが喫緊の課題であることを示している。一方で、結核の院内感染を課題に抱える施設の

特徴として、高齢者、個室不足、MRSA 感染症、ノロウイルス感染症、などもキーワード

として浮かび上がったことは、今後の中小規模病院の感染対策を考える上で参考になる。

高齢者の感染対策には、規模の小さい病院や、十分な個室、MRSA 感染対策や咳エチケッ

トとしてのマスクの適正使用などが、対策に有効である可能性が考えられた。今後さらな

る高齢者結核の早期発見のためのアプローチや、標準予防策や接触予防策を通じて医療関

係者の結核感染防止策を考える視点も継続する検討課題と考える。 
（回復期リハビリテーション病院における多剤耐性菌の保菌状態の現状と、環境の汚染

に関する研究） 
基質拡張型 β-ラクタマーゼ（ESBLs）産生菌、カルバペネム耐性腸内細菌科細菌（CRE）

などの多剤耐性グラム陰性桿菌や、バンコマイシン耐性腸菌（VRE）、メチシリン耐性黄色

ブドウ球菌（MRSA）、多剤耐性緑膿菌（MDRP）は、院内感染のみならず、まれに市中感

染の原因ともなる。これに対し治療に有効な抗菌薬が少ないことから、近年感染管理上問

題となっている。そのなかで接触感染は、院内感染の最も主要な感染経路である。接触感

染の防止には、患者や医療従事者が頻繁に触れる場所の汚染状況を把握し、医療従事者の

院内環境に対する意識を向上させる必要がある。回復期リハビリテーション病院における

耐性菌の検出の現状を知ることが、院内感染予防の最初であると考え、まず 29 年度の入院

患者で耐性菌の検出率を調査した。その結果、平成 29 年度の延べ入院患者数は、690 名で、

そのうち細菌検査にて、耐性菌として検出されたものは、MRSA21 例、ESBLs 6 例、MDRP1
例、カルバペネム耐性緑膿菌 1 例であった。延べ患者数を用いた耐性菌の保菌率は、4.3 %
であった。耐性菌の検出に関しては、回復期リハビリテーション病院では、多剤耐性菌の

検出率は、低かった。そして回復期リハビリテーション病院での細菌学的環境調査の結果、

ESBLs、CRE、VRE、MRSA、MDRP の耐性菌は、病院の環境からは、検出されなかった。

しかしながら、院内感染における日和見感染の原因菌である Pseudomonas aeruginosa, 
Serratia marcescens などは、比較的多く回復期リハビリテーション病院の環境で見つけら

れ、Pseudomonas aeruginosa と Serratia marcescens は、すべて手洗い場の流しのふき取

り検査から検出された。これらの菌が水分の多い環境に分布しているためと考えられる。 
Pseudomonas aeruginosa と Serratia marcescens の感染制御には、環境の衛生化など医
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療従事者と環境との接し方に重点を置く必要が挙げられた。Pseudomonas aeruginosa と

Serratia marcescens が分離された流しの清掃や消毒が必要である。もし、病棟で MRDP
を保有する患者が認められた場合は、当該部署の水回りを中心に、徹底した清掃や消毒が

必要である。平成 30 年度は、院内感染や日和見感染の原因菌になる Pseudomonas 
aeruginosa と Serratia marcescens の駆除を目的に、通常洗剤、3 種類濃度の次亜塩素酸

ナトリウムで洗浄後の細菌検査的調査により効果の差を検討した。前年度の調査結果で、

Pseudomonas aeruginosa, Serratia marcescens が、すべて手洗い場の流しのふき取り

検査から検出された。そのため 24 か所の手洗い場に対して、4 群分けて通常の水のみ、50 
ppm 次亜塩素酸、1000 ppm 次亜塩素酸、50000 ppm 次亜塩素酸の 4 種類で、通常に使用

している洗浄具（ブラシ）を用いて、手洗い場を洗浄・消毒を行い、3 種類の次亜塩素酸と

通常の水との洗浄・消毒の効果の差の検討を行った。まず滅菌生理食塩水を含ませた、シ

ードスワブを用い、男性 1 名がすべての部位で検体採取を行った。次に水のみと 3 種類の

濃度の次亜塩素酸を用いて、各 6 か所の手洗い場でまず滅菌生理食塩水を含ませた、シー

ドスワブを用い、男性 1 名がすべての部位で検体採取を行った。次に水のみと 3 種類次亜

塩素酸の消毒液を用いて、通常使用している洗浄ブラシを用いて洗浄し、再度、滅菌生理

食塩水を含ませた、シードスワブを用い、細菌のふき取り検査を行った。その結果、水の

みの洗浄では、ほとんど洗浄後にも細菌が検出され、菌量が減少する程度であった。50 ppm
次亜塩素酸では、1 か所で細菌が、未検出となっただけで、残りでは、洗浄後でも細菌は検

出された。1000 ppm 次亜塩素酸では、4 か所で細菌が未検出であった。50000 ppm 次亜塩

素酸では、洗浄直後では、6 か所すべてで、細菌は未検出であった。医療関連感染で、問題

となりやすい Pseudomonas aeruginosa を、実際の手洗い場での除菌効果が得られる最適

な次亜塩素酸の濃度を求めたところ、水のみや、低濃度の 50 ppm  次亜塩素酸では、完

全な除菌を図ることは、難しかった。手洗いという水場では、低濃度の次亜塩素酸では、

洗浄の時に希釈される可能性があり、手洗いという水回りの除菌・洗浄には、一定以上の

高濃度、たとえば、1000 ppm 次亜塩素酸、または 50000 ppm 次亜塩素酸という高濃度の

消毒液が必要であることが判明した。前年度の調査結果で、Pseudomonas aeruginosa, 
Serratia marcescens が、すべて手洗い場の流しのふき取り検査から検出された。そのた

め 24 か所の手洗い場に対して、通常の水のみ、50 ppm 次亜塩素酸、1000 ppm 次亜塩素

酸、50000 ppm 次亜塩素酸の 4 種類で、通常に使用している洗浄具（ブラシ）を用いて、

手洗い場を洗浄・消毒を行い、3 種類の次亜塩素酸と通常の水との洗浄・消毒の効果の差の

検討を行った。水および 3 種類の濃度の次亜塩素酸に対して、各 6 か所の手洗い場で最初

に細菌のふき取り検査を行い、各濃度の薬液でブラシ洗浄し、再度、細菌のふき取り検査

を行った。その結果、水のみの洗浄では、ほとんど洗浄後にも細菌が検出され、菌量が減

少する程度であった。50 ppm 次亜塩素酸では、1 か所で細菌が、未検出となっただけで、

残りでは、洗浄後でも細菌は検出された。1000 ppm 次亜塩素酸では、4 か所で細菌が未検

出であった。50000 ppm 次亜塩素酸では、洗浄直後では、6 か所すべてで、細菌は未検出
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であった。医療関連感染で、問題となりやすい Pseudomonas aeruginosa を、実際の手洗

い場での除菌効果が得られる最適な次亜塩素酸の濃度を求めたところ、水のみや、低濃度

の 50 ppm  次亜塩素酸では、完全な除菌を図ることは、難しかった。手洗いという水場

では、低濃度の次亜塩素酸では、洗浄の時に希釈される可能性があり、手洗いという水回

りの除菌・洗浄には、一定以上の高濃度、たとえば、1000 ppm 次亜塩素酸、または 50000 
ppm 次亜塩素酸という高濃度の消毒液が必要であることが判明した。 
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