
平成29年11月10日（金）・11日（土）
群馬県水上ホテル聚楽

第46回薬剤耐性菌研究会
プログラム・抄録集



http://yakutai.dept.med.gunma-u.ac.jp/society/index.html



 

〜ご参考までに、お帰りの電⾞時刻（上り）〜 

（バスで約 25 分） 

上越新幹線 上⽑⾼原駅 発    12:21、13:21、14:21 
（バスで約 3 分） 

上 越 線  ⽔ 上 駅  発    13:14、14:19、14:45 



 
ご 案 内 

 
1. 参加受付 

 受付は 11 月 10 日（金）11:30 より 2F（フロント階）コンベンションホール

「コンコルド」 にて行います。 

  

 

2. 宿泊／参加費 
 17,000 円（内訳：年会費 1,000 円、研究会参加費 6,000 円、宿泊費 10,000 円） 

      （個室希望の方は別途 7,000 円） 

 

 

3. 口演発表 
 •一般演題の口演時間は 10 分程度とし、質疑応答を含めて 15 分です。 

 

  •1 演題あたりスライド 12 枚程度でお願いします。 

 

    •発表はマイクロソフトパワーポイントでお願いします。 

 

  •液晶プロジェクターの入力端子は Dsub-15 ピンのみです。必要な場合はア

ダプターをご持参下さい。USB メモリ等で発表データをお持ちの方は、発

表用 PC（windows8.1, PowerPoint2013）を使用して頂くこともできます。

Macintosh をご利用の方はご自身の PC 本体をご持参下さい。 

 

    •発表に際し、COI やスポンサーシップ等につきましては、先生方ご自身で  

   対応願います。 

     

 

 



➨ 4� ᅇ薬剤耐性菌研究࣒ࣛࢢࣟࣉ 

 

          平ᡂ 2� ᖺ 11 月 10 ᪥（㔠） 

12:55～1�:00 

12:55～13:00 

㛤ࡢᣵᣜ                      Ⳣ井 ᇶ⾜（ᗈ島大学） 

 

一⯡₇㢟：Ⓨ⾲ 12 分ࠊウㄽ 3分 

 

13:00～       

座長：㮵山 㙟⏨（ᗈ島大学） 

ྛ✀薬剤耐性／耐性ᶵᵓ  

㣗肉から分離䛧䛯腸⌫菌の䝞䝅トラ䝅ン耐性に䛴䛔䛶の◊✲ 

○ᮡᒸె♸ 1, 野村㝯ᾈ 1, 久留島 潤 1, 谷本弘一 2, 富田治芳 1,2 

（1群馬大 院医 細菌学, 2群馬大 院医 薬剤耐性菌実験施設） 

                 

国内 㻞 䛴の་⒪機㛵に䛶分離され䛯 㼂anB ᆺ䝞ンコ䝬䜲䝅ンឤཷ性腸⌫菌に㛵䛩る分

子生≀学的◊✲ 

○ᶫ本భ輔 1, 野村㝯ᾈ 1, ⋢井Ύ子 3, ᰗἑⱥ 3, ㄪ ᜏ明 4, 谷本弘一 2, 富田治

芳 1,2 

（1群馬大 院医 細菌学, 2群馬大 院医 薬剤耐性菌実験施設, 3(ᰴ)ࢹ࣓ࢡ࣑ࣟ

 （࣮ࢱࣥࢭ4山口┴⎔ቃ保健 ,࣮ࣜࢺࣛ࣎ࣛࣝ࢝

 

䃑-ラ䜽タム⣔⸆の㑅ᢥᅽの㐪䛔䛜 B ⩌䝺ン䝃⌫菌の䃑-ラ䜽タム⣔⸆పឤཷ性䜈ཬ 

䜌䛩ᙳ㡪 

○小出将太 1,小坂駿介 1, 谷口唯 1, 林航 1, 大崎裕介 1, 木村ᖾ司 2, 長野由紀子 2, 

荒川宜親 2, 長野則之 1 

(1信州大学大学院 医学系研究科, 2名古屋大学大学院 医学系研究科) 

 

13:45-14:15 

グラム陰性ᱰ菌における䝩ス䝩䝬䜲䝅ン分解㓝⣲ 㻲osA の検⣴と᪂つ㜼ᐖ⸆の᥈⣴ 

○<RKeL 'RL1,2, 5\Rta ,tR2, $Gam 7RmLcK1, 1LcRlas SlXLs-&UemeU1 

 （大学医学部ឤᰁෆ科学, 2藤田保健衛生大学医学部微生物学ࢢ࣮ࣂࢶࢵࣆ1）

 

 

 

－ 1－



14:15～ 

座長：平川 秀忠（群馬大学） 

 

国内の種々材料由来腸内細菌科細菌におけるコリスチン耐性機序の多様性 

○林航 1, 谷口唯 1, 大崎裕介 1, 小出将太 1, 小坂駿介 1, 長野由紀子 2, 荒川宜親

2, 長野則之 1 

(1信州大学大学院 医学系研究科, 2名古屋大学大学院 医学系研究科) 

 

グラム陰性菌多剤排出トランスポーター複合体の構成と構造   

○林克彦 1, 中島良介 2, 櫻井啓介 2, 西野-林美都子 1, 山崎聖司 1, 北川公惠 2, 山

口明人 2,西野邦彦 1 

(1大阪大学・産業科学研究所・生体分子制御科学研究分野, 2大阪大学・産業科学

研究所・生体防御学研究分野) 

 

〜〜〜〜〜coffee break 1�:��～1�:00 〜〜〜〜〜 

 

15:00～ 

座長：中村 明子（三重大学） 

ESBL ／β-lactamase 

鶏肉検体からの ESBL、AmpC 産生腸内細菌科細菌の分離と解析 

○大竹洋輔 1, 千葉菜穂子 1, 久留島潤 1, 谷本弘一 2, 富田治芳 1,2 

（1群馬大・院医・細菌学, 2群馬大・院医・薬剤耐性菌実験施設） 

 

市販鶏肉由来 ESBL 産生 Escherichia coli の遺伝学的特性 

○大崎裕介 1, 林 航 1, 谷口唯 1, 小出将太 1, 小坂駿介 1, 長野由紀子 2, 荒川宜親

2, 長野則之 1 

(1信州大学大学院 医学系研究科, 2名古屋大学大学院 医学系研究科) 

 

健常人および鶏肉間における CTX-M-8 ESBL 遺伝子の水平伝播は IncI1/ST113 に 

より媒介される 

○法月千尋 1, 2, 和知野純一 3, 鈴木匡弘 4, 川村久美子 1, 荒川宜親 3 

（1名古屋大学大学院 医学系研究科 医療技術学専攻, 2公立陶生病院 臨床検査

部, 3名古屋大学大学院 医学系研究科 分子病原細菌学, 4藤田保健衛生大学 医

学部 微生物学講座） 
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ឡ⋵ື≀⮫ᗋ由来䝉䝣䜷タ䜻䝅ム耐性 En㼠ero㼎ac㼠eriaceae における CTX-M-㻞㻣  

ESBL 産生 E㻚 coli B㻞-㻻㻞㻡㼎-ST131-㻴3㻜㻾 䜽䝻ーンの㧗㢖ᗘ分ᕸ 

○谷口唯 1, 林 航 1, 大崎裕介 1, 小出将太 1, 小坂駿介 1, ๓山ె彦 1,2, ⋢井Ύ 

子 2, 長野由紀子 3, 荒川宜親 3, 長野則之 1 

（1信州大学大学院 医学系研究科, 23 ,࣮ࣜࢺࣛ࣎ࣛࣝ࢝ࢹ࣓ࢡ࣑ࣟ名古屋大学

大学院 医学系研究科） 

 

1�:00～ 

座長：ᯇ本 竹久（群馬大学） 

 

腸菌由来 CTX-M ᆺ䃑䠉ラ䜽タ䝬ー䝊遺伝子ಖ᭷䝥ラス䝭䝗の⣔⤫䝛䝑ト䝽ー䜽解析 

○鈴木匡弘 1,2, 和知野純一 3, 川村久美子 4, 長野則之 5, 荒川宜親 3 

（1藤田保衛大・医・微生物, 2ឡ知衛研・細菌, 3名大・医・細菌学, 4名大・保健・

細菌学, 5信州大・保健・細菌学） 

 

ᅾᏯ་⒪ᝈ⪅および介ㆤタධᡤ⪅➼におけるᇶ㉁特␗性ᣑᙇᆺ䃑-ラ䜽タ䝬ー䝊産 

生腸菌のಖ菌⋡と分子学解析 

○ 林ㅬ࿃ 1, 川村久美子 1, 北ᒸ一ᶞ 2, 木村ᖾ司 2, 和知野純一 2, 㣤由Ⴙ 3, 村

ୖ啓㞝 4, 藤本ಟ平 5, 荒川宜親 2 

（1名大院・医・医療技術, 2名大院・医・細菌, 3㔠ἑ医大・臨床ឤᰁ学, 4ᒱ㜧 

大・医・㝃ᒓ病院・生体ᨭ5 ,࣮ࢱࣥࢭᮾᾏ大・医・生体防御学） 

 

䃑-lac㼠amase 産生 Capnoc㼥㼠opha㼓a ᒓ菌における CS㻼 ᆺ䃑-lac㼠amase 遺伝子のಖ᭷≧

ἣ 

○㧗ᶫ 啓 1, ᯇ本 竹久 2 

（1群馬大学 医学部保健学科, 2群馬大学大学院保健学研究科） 

 

1�:45～ 

ឤᰁᑐ⟇ 

耐性菌㛵㐃㟁子䝅ス䝔ム㛤Ⓨの⌧≧ 䠉耐性菌᮲௳/㆙࿌䞉内ᐃ⩏䝯䝑䝉ー䝆のᶆ

‽䞉㻾ICSS䞉㻞㻰CM-㼣e㼎 の㐍ᤖ䠉 

○藤本ಟ平 1, 谷本弘一 2,富田治芳 2, ඵ木ဴஓ 3, ᰘ山ᜨ࿃ 4, 荒川宜親 3, 村ୖ啓

㞝 5 

（1ᮾᾏ大学, 2群馬大学, 3名古屋大学, 4ᅜ立ឤᰁ研究所, 5ᒱ㜧大学） 

 

〜〜〜〜〜coffee break 17:00～17:10 〜〜〜〜〜 
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17:10～ 
座長：ᰘ山 ᜨ࿃（ᅜ立ឤᰁ研究所） 

 
≉ู講₇ 

 

AMR surveillance in China�

○%R�=KHQJ���;LDROLQ�/LX��DQG�<XDQ�/Y��

�,QVWLWXWH�RI�&OLQLFDO�3KDUPDFRORJ\��3HNLQJ�8QLYHUVLW\� �
)LUVW�+RVSLWDO��%HLMLQJ��&KLQD�

�&RPPLWWHH�RI�([SHUWV�RQ�5DWLRQDO�'UXJ�8VH��1DWLRQDO�+HDOWK�DQG�
)DPLO\�3ODQQLQJ�&RPPLVVLRQ��%HLMLQJ��&KLQD 
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� ᪥┠                      平ᡂ 2� ᖺ 11 月 11 ᪥（ᅵ） 

�:45～12:05 

一⯡₇㢟：Ⓨ⾲ 1� 分ࠊウㄽ � 分 
 

�:45～ 

座長：ᅵ井 洋平（ࢢ࣮ࣂࢶࢵࣆ大学） 

 耐性࣒ࢿ࣌ࣂࣝ࢝

䝃䝤䜽ラス B3 䝯タ䝻-䃑-ラ䜽タ䝬ー䝊 SMB-1 の㜼ᐖ剤᥈⣴ 

○㔠ᆅ⋹生, 和知野純一, 木村ᖾ司, 荒川宜親 

（名古屋大・院・医 分子病原細菌学�耐性菌制御学） 

 

᪂つ䝯タ䝻-䃑-ラ䜽タ䝬ー䝊㜼ᐖ合≀➼の᥈⣴と㛤Ⓨ䜈のチ䝱䝺ン䝆 

۵荒川宜親 1, 和知野純一 1, 木村ᖾ司 1, బ藤⥤人 2, 㯮崎༤㞞 3, 㔠  1, 

$QXSUL\a .XmaU1, 㔠山ᑲ人 1, 㔠ᆅ⋹生 1, 坂野弘Ⴙ 1, 北ᒸ一ᶞ 1 

（1名古屋大・院・医 分子病原細菌学�耐性菌制御学, 2名古屋大・࣮࢛ࣇࢫࣥࣛࢺ

・3㔠ᇛ学院大 ,࣮ࢱࣥࢭ࣮ࣜࣛࣈ࣑ࣛࣝ࢝ࢣ・生分子研究所 ,7E0ࣈࢸ࣐

薬・ᶵჾ分ᯒ学�薬ရ分ᯒ学） 

 

ᮾ᪥ᮏ䛷検出され䛯䜹䝹䝞䝨䝛ム耐性腸菌の遺伝子解析⤖ᯝ 

○小川美保, 坂田❳, ᕷ村⚞ᏹ 

（ᰴᘧ♫࢚ࣝ・࣒࢚・࣮ࣅ 細菌検査部） 

 

䝛䝟ー䝹の་⒪タ䛷分離され䛯䜹䝹䝞䝨䝛ム耐性腸菌の分子学解析 

○ከ田㐩ဢ 1, BasXGKa SKUestKa2, 島田ెୡ 3, -eeYaQ B� SKeUcKaQG2, ⳻知美

1, ษ᭰↷㞝 1 

（1㡰ኳᇽ大学大学院医学研究科微生物学, 2ࣥࣂࣈࣜࢺ大学医学部微生物学, 3ᅜ

立ᅜ㝿医療研究࣮ࢱࣥࢭ研究所ឤᰁ制御研究部） 

 

ᗈᓥ┴䛷分離され䛯多剤耐性 Acine㼠o㼎ac㼠er 䛜ಖ᭷䛩る 㻳ES-㻞㻠 䝥ラス䝭䝗の解析 

○㮵山㙟⏨ 野㞾太▮ࠊ1,2 久ᜏ㡰三ࠊ1,2,3 山ୗ明ྐࠊ1,2 㯮田ㄔࠊ4 鈴木ோ人ࠊ4 ▮ࠊ5

原⪔ྐ 鈴木㔛和ࠊ5 ᰘ山ᜨ࿃ࠊ5 大ẟᏹ႐ࠊ5 ⾜Ⳣ井ᇶࠊ�,1 1,2 

（1ᗈ島大学院ෆឤᰁ2 ,࣮ࢱࣥࢭࢺࢡ࢙ࢪࣟࣉᗈ島大学大学院医ṑ薬保健学研究科 

細菌学, 3ᗈ島大学大学院医ṑ薬保健学研究科 እ科学, 4ᅜ立ឤᰁ研究所 病

原体࣒ࣀࢤゎᯒ研究5 ,࣮ࢱࣥࢭᅜ立ឤᰁ研究所 薬剤耐性研究࣮ࢱࣥࢭ,�ᗈ島

大学病院 ឤᰁ科） 
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Acine㼠o㼎ac㼠or 㼎a㼡mannii の᥋合伝㐩における 㼂I ᆺ分Ἢ機構のᙳ㡪 

○ྜྷ田┿Ṍ 1,2, 平林ளᕼ 2, 荒川宜親 1, ᰘ山ᜨ࿃ 2, 鈴木ோ人 2 

（1名古屋大学大学院医学系研究科 分子病原細菌学�耐性菌制御学研究ᐊ, 2ᅜ立ឤ 

ᰁ研究所 薬剤耐性菌研究࣮ࢱࣥࢭ） 

 

〜〜〜〜〜coffee break 10:1�～10:�0 〜〜〜〜〜 

 

10:30～ 

    座長：鈴木 匡弘（藤田保健衛生大学）

                     
検査᪉法 

᰾㓟䜽䝻䝬ト䜢⏝䛔䛯䜹䝹䝞䝨䝛䝬ー䝊遺伝子検出䜻䝑トの᭷⏝性ホ౯ 

○田ᑎຍ௦子 1,2, 㮵山㙟⏨ 1,2, ụ田ගὈ 1,2, 原⛱ 1,2, 㯮ᑿඃ太 1,2, ᐑ本重彦 3,

┤原啓明 3, Ⳣ井ᇶ⾜ 1,2 

（1ᗈ島大学 院ෆឤᰁ2 ,࣮ࢱࣥࢭࢺࢡ࢙ࢪࣟࣉᗈ島大学大学院医ṑ薬保健学研究

科 細菌学, 3ᰴᘧ♫0 ࢝ࢿ࢝eGLcal 'eYLces SRlXtLRQs 9eKLcle） 

 

ᆅ᪉⾨生◊✲ᡤの䜹䝹䝞䝨䝛ム耐性腸内細菌科細菌検ᰝ䜢㎿㏿䛩る䝬䝹チ䝥䝺䝑䜽

ス 㻼C㻾 ἲの㛤Ⓨ 

○⥥ᘬṇ則 1, 鈴木匡弘 2, ⇃谷ඃ子 3, ᯇ本裕子 4, ⠊本ᚿ保 1, 野田ᕼ子 5, Ἑ

原㝯 �, ቑ田ຍዉ子 �, Ἴᩗ子 �, ⚟田千ᜨ美 �, 原田ㄔஓ 10, ᯇ井┿⌮ 11, 鈴

木㔛和 11, 鈴木ோ人 11, ᰘ山ᜨ࿃ 11, ᅄᐑ༤人 � 

（1富山┴衛生研究所・細菌部㸪2ឡ知┴衛生研究所・生物学部㸪3⛅田┴健ᗣ⎔ቃ

⎔保健衛生部㸪4ᶓᕷ衛生研究所・微生物検査研究ㄢ㸪5ᒱ㜧┴保健・࣮ࢱࣥࢭ

ቃ研究所・保健科学部㸪�大阪健ᗣᏳᇶ┙研究所・微生物部㸪�ᗈ島┴立⥲ྜ技

術研究所・保健⎔ቃ࣮ࢱࣥࢭ㸪�ឡ┴立衛生⎔ቃ研究所・衛生研究ㄢ㸪�㤶川┴

⎔ቃ保健研究࣮ࢱࣥࢭ・微生物細菌㸪10⇃本┴保健⎔ቃ科学研究所・微生物科学

部㸪11ᅜ立ឤᰁ研究所・薬剤耐性研究࣮ࢱࣥࢭ） 

 

㻰r㼡㼓 S㼡scep㼠i㼎ili㼠㼥 Tes㼠in㼓 Micro㼒l㼡i㼐ic 㼐e㼢ice 㻔㻰STM㻕䜢⏝䛔䛯⾑ᾮᇵ㣴㝧性検体の㎿

㏿ឤཷ性検ᰝἲの検ウ 

○坂田❳ 1, 小川美保 1, ᕷ村⚞ᏹ 1, 㟖島ṇᾈ 1, ᯇ本ెᕭ 2,3 

(1ᰴᘧ♫࢚ࣝ・࣒࢚・࣮ࣅ 細菌検査部, 2ᰴᘧ♫3 ,ࢡࢥࣇ大阪大学 産業科

学研究所) 
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MAI㻰I-T㻻㻲 MS 䝕ータ䜢⏝䛔䛯䝞ンコ䝬䜲䝅ンపឤཷ性 M㻾SA ᰴの⮬ືุู 

ᮅ弘太 1, ␏ᆅᣅဢ 1, ➲野ኸ 1, ᯇ井秀ோ 2, ⰼ木秀明 2, ᐑ崎ඖᗣ 3, 㧗田ᚭ 4, 

㛵᰿美和 5, 㧗久ᬛ生 �, ⴠྜ則 �, 小ᯇ則ኵ �, ᰘ山ᜨ࿃ �, ∦山由紀 5, ○▮原

⪔ྐ � 

（1㡰ኳᇽ大学医学部㝃ᒓ㡰ኳᇽ医院 薬剤部, 2北㔛大学北㔛生科学研究所 ឤᰁ

制御研究3 ,࣮ࢱࣥࢭ⚟ᒸ大学⟃⣸病院 薬剤部, 4⚟ᒸ大学病院 ឤᰁ制御部, 5

㡰ኳᇽ大学 医学部・微生物学講座, �㡰ኳᇽ大学 医学部・⾑ᾮ学講座, �ᅜ立ឤ

ᰁ研究所 薬剤耐性研究࣮ࢱࣥࢭ） 

 

11:30～ 

学ㄪ査 

ᦠᖏᆺᐇ㦂機ჾ䜢⏝䛔䛯䜰䝆䜰᪂⯆国⌧ᆅ䛷の⸆剤耐性菌の䝀䝜ム学解析 

○平林ளᕼ 1, ᰗἑⱥ 2, 㧗ᶫᏹ⍞ 3, ▮原⪔ྐ 1, ᰘ山ᜨ࿃ 1, 鈴木ோ人 1 

（1ᅜ立ឤᰁ研究所 薬剤耐性研究2 ,࣮ࢱࣥࢭᰴᘧ♫࣎ࣛ࢝ࢫࣟࢡ࣐, 

3㡰ኳᇽ大学医学部 ⥲ྜデ療科） 

 

㻶A㻺IS 検ᰝ㒊㛛⸆剤耐性菌分離⋡の᥎⛣と 㻞㻜1㻢 ᖺᆅᇦู耐性菌分離≧ἣሗ࿌ 

○川ୖ小ኪ子, ▮原⪔ྐ, ⟄井ᩔ子, ᰘ山ᜨ࿃                                           

（ᅜ立ឤᰁ研究所 薬剤耐性研究࣮ࢱࣥࢭ） 

 

                                           
12:00～12:05 

㛢ࡢᣵᣜ 
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11 月 10 日（金）17:10～ 

 
特別講演   抄 録 
 

 

 

AMR surveillance in China 
○Bo Zheng1, Xiaolin Liu2 and Yuan Lv1 

1Institute of Clinical Pharmacology, Peking University  
First Hospital, Beijing, China 

2Committee of Experts on Rational Drug Use, National Health and Family 
Planning Commission, Beijing, China 

 
 
 
 
 

 

 





AMR surveillance in China 
 

○Bo Zheng1, Xiaolin Liu2 and Yuan Lv1 

 
1Institute of Clinical Pharmacology, Peking University First Hospital, Beijing, China 
2Committee of Experts on Rational Drug Use, National Health and Family Planning 
Commission, Beijing, China 
 
China Antimicrobial Resistance Surveillance System (CARSS) was established in 

2005, up to now the CARSS network has enrolled 1412 hospitals which are secondary 

or tertiary hospitals in 31 provinces, autonomous regions, and municipalities in China. 

The network can dynamically monitor the resistance trends of the clinical important 

pathogens, and timely warn the healthcare authorities of the emerging MDR 

pathogens. The CARSS system consisted of three regional administrative centers and 

one quality control center, which guarantee the coverage of the healthcare facilities 

and the quality of the data. It helps Chinese government and healthcare workers 

controlling the antimicrobial resistance in China in a timely and comprehensive 

manner.  

According to the surveillance data gathered by CARSS, the top 5 most prevalent 

gram-positive bacteria were Staphylococcus aureus (32.2%), Staphylococcus 

epidermidis (12.8%), Enterococcus faecalis (9.7%), Streptococcus pneumonia (9.3%), 

and Enterococcus faecium (8.9%).The top 5 most prevalent gram-negative bacteria 

were Escherichia coli (29.9%), Klebsiella pneumoniae (19.8%), Pseudomonas 

aeruginosa (12.9%), Acinetobacter baumannii (10.7%), and Enterobacter cloacae 

(4.3%). 

From 2011 to 2015, the prevalence of MRSA, third-generation cephalosporin resistant 

Escherichia coli, and third-generation cephalosporin-resistant Klebsiella pneumoniae 

had dropped from 51.8%, 71.8%, and 62.3% to 35.8%, 59.0%, and 36.5%, 

respectively. The prevalence of carbapenem-resistant Pseudomonas aeruginosa has 

also declined in the past two years. The prevalence of carbapenem-resistant Klebsiella 

pneumoniae has increased from 4.8% to 7 .6%. The resistance of Enterococcus 

faecium to vancomycin remained relatively stable at less than 5%. No vancomycin 

resistant Staphylococcus aureus strain has been identified in China. 
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一 般 演 題  抄 録 集 
 
 

 

 
 
 
 
 
 
 

 





㣗⫗ࡽ分㞳ࡓࡋ⭠⌫菌ࣥࢩࣛࢺࢩࣂࡢ耐性ࡢ࡚࠸ࡘ研究�

żᮡᒸ㻌 ె♸ �䚸㔝ᮧ㻌 㝯ᾈ �䚸ஂ␃ᓥ㻌 ₶ �䚸㇂ᮏ㻌 ᘯ୍ �䚸ᐩ⏣㻌 ⰾ �䠈��

⩌㤿㻌 㝔་�⣽⳦Ꮫ �䚸⩌㤿㻌 㝔་㻌 ⸆⪏ᛶ⳦タ ��
�

࠙⫼ᬒࠚ⌧ᅾࡿࢀࡽ࠸⏝ࢺࣄࠊせ࡞ᢠ菌薬ࡢ➼ྠ薬剤ࡢᐙ␆ࡢᢞࠊ治療薬

࠸⏝ࡃᗈࡔᅜෆእ࡛ᮍ࡚ࡋ㣫ᩱῧຍ物ࡣ一部ࠊࡋࡋࠋࡿ࠸࡚ࢀࡉṆ⚗ࡣ⏝ࡢ࡚ࡋ

�ࠋࡿ࠶࡛ࡘࡦࡢࡑࡶ�&%�ࣥࢩࣛࢺࢩࣂࡿ࠶系ᢠ菌薬࡛ࢻࢳࣉ࣏࣌ࣜࠊࡾ࠾࡚ࢀࡽ

ࡢ薬剤耐性口�ᢞ⤒�ࡢᢠ菌物㉁ࠊࡣ菌⌫⭠ࡿ࠶ෆᖖᅾ菌࡛⟶⭠ࡢ産ື物␆ࡸࢺࣄ

㛵ಀࡀẚ㍑ⓗ明☜ࠋࡿ࠸࡚ࢀࡉ本研究࡛ࡣ平ᡂ �� ᖺᗘཬࡧ平ᡂ �� ᖺᗘࢀࡒࢀࡑ㞟

ࡿࡅ࠾菌⌫⭠ࡢ㣗⫗検体由᮶ࠊ࡛ࡇ࠺⾜ࢆゎᯒࠊㄪ査ࡢᅇᩘ「ࠊ࠸⏝ࢆ㣗⫗検体ࡓࡋ

�ࠋࡿ࠸࡚ࡋⓗ┠ࢆࡇࡿࡍࡽ明ࢆ㛵㐃性ࡢᢠ菌薬耐性ࡢࡧࡼ࠾薬剤耐性ࡢ&%

࠙ᮦᩱ・᪉法ࠓࠚ平ᡂ ��ᖺᗘྜࠔ ィ ᅜ�ධ検所㍺�ᅜෆ�㣗⫗検査所ࢆ㭜⫗�検体�㣗⫗ࡢ���

እ�ࡽ㞟ࠊࡋ%&ྵ᭷ࡧࡼ࠾㠀ྵ᭷⭠⌫菌分㞳⏝ᇵᆅ࡚࠸⏝ࢆ⭠⌫菌ࢆ分㞳ࠋࡓࡋ分㞳ᰴ

ࡿࡍᐤ耐性&%㇟ᑐࢆ bFr'㑇ఏ子ࡢ保ᣢ≧ἣ0ࡢࣥࢩࣛࢺࢩࣂࡧࡼ࠾,&�᭱小Ⓨ⫱㜼

Ṇ⃰ᗘ�್ࢆ ᐃࢆ್ࢺ࣏ࣥࢡ࣮ࣞࣈࠊࡋ設ᐃ್ࢺ࣏ࣥࢡ࣮ࣞࣈࠋࡓࡋ௨ୖࡢᰴࢆᑐ㇟

�ࠋࡓࡋᐃ ࢆ್&,0ࡢᢠ菌薬✀ྛ᥋ྜఏ㐩実験

平ᡂࠓ ��ᖺᗘྜࠔ ィ ��ᅜ�ධ検所㍺�ᅜෆ�㣗⫗検査所ࢆ検体�⫗∵ࠊ⫗㇜ࠊ⫗㭜�㣗⫗ࡢ�

እ�ࡽ㞟ୖࠊࡋグࡢ平ᡂ �� ᖺᗘྠᵝ⭠⌫菌ࡢ分㞳ࠊbFr' 㑇ఏ子ࡢ保ᣢ≧ἣࡢゎᯒ

ࡢࣥࢩࣛࢺࢩࣂࡧࡼ࠾ 0,& ࣮ࣞࣈࠊᅾ⌧ࠋࡓࡗ⾜ࢆ検ドࡢ್ࢺ࣏ࣥࢡ࣮ࣞࣈࠊᐃ ࡢ್

�ࠋࡿ࠸࡚ࡗ⾜ࢆᐃ ࡢ್&,0ࡢᢠ菌薬✀ྛ᥋ྜఏ㐩実験㇟ᑐࢆᰴࡢ௨ୖ್ࢺ࣏ࣥࢡ

࠙⤖ᯝ・⪃ᐹ 平ᡂࠓࠚ �� ᖺᗘࠔ㞟ࡓࡋ㣗⫗検体ࡽ薬剤㠀ྵ᭷ᇵᆅ࡚࠸⏝ࢆ⭠⌫菌 ���

ᰴࢆ分㞳ࡕ࠺ࠊࡋ ��ᰴ�������ࡀ bFr' 㑇ఏ子ࢆ保ᣢࠊࡓࡲࠋࡓ࠸࡚ࡋ%&ྵ᭷ᇵᆅࠊ࡚࠸⏝ࢆ

��� 検体中 �� 検体�����ࡽ�� bFr' 㑇ఏ子ࢆ保ᣢࡿࡍ⭠⌫菌 ��� ᰴࢆᚓࡢࡽࢀࡇࠋࡓ分㞳

ᰴࡢ ࢆ್ࢺ࣏ࣥࢡ࣮ࣞࣈࡢ菌⌫⭠ࠊࡋゎᯒࢆ್&,0ࡢ&% ��� XQLWV�PO設ᐃࠋࡓࡋ᥋ྜ

ఏ㐩実験࡛ࡣ %& 耐性⭠⌫菌 ��� ᰴ中 �� ᰴ࡚࠸࠾ %& 耐性ࡢఏ㐩性ࡀ☜ㄆྛࠋࡓࢀࡉ✀

ᢠ菌薬ࡢ 0,& ࡣᐃ࡛ ࡢ್ %& 耐性ࣜࢢࣀ࣑ࠊࣥࣜࢡࢧࣛࢺࢸࠊࣥࢩ࣐ࣟࢫ࢚ࣜ

�ࠋࡓࢀࡉ၀♧ࡀ㛵ಀࡢ耐性ࡢ系薬剤ࢻࢩࢥ

平ᡂࠓ ��ᖺᗘࠔ㞟ࡓࡋ㣗⫗検体ࡽ薬剤㠀ྵ᭷ᇵᆅ࡚࠸⏝ࢆ⭠⌫菌 ���ᰴࢆ分㞳࠺ࠊࡋ

ࡕ ��ᰴ�������ࡀ bFr' 㑇ఏ子ࢆ保ᣢࠊࡓࡲࠋࡓ࠸࡚ࡋ%&ྵ᭷ᇵᆅࠊ࡚࠸⏝ࢆ���検体中 ���

検体�������ࡽ bFr' 㑇ఏ子ࢆ保ᣢࡿࡍ⭠⌫菌 ���ᰴࢆᚓࡢࡽࢀࡇࠋࡓ分㞳ᰴࡢ &,0ࡢ&%

平ᡂࡣ್ࢺ࣏ࣥࢡ࣮ࣞࣈࡢ菌⌫⭠ࠊࢁࡇࡓࡋゎᯒࢆ್ ��ᖺᗘྠᵝ ���XQLWV�PO࡞

ࡢᢠ菌薬✀ྛ᥋ྜఏ㐩実験㇟ᑐࢆᰴࡢ௨ୖ್ࢺ࣏ࣥࢡ࣮ࣞࣈࠊᅾ⌧ࠋࡓࡗ 0,& ࡢ್

 ᐃࠊࡾ࠾࡚ࡗ⾜ࢆᚋࡢࢻ࣑ࢫࣛࣉ༢㞳ࡢࢻ࣑ࢫࣛࣉࠊᵓ㐀ゎᯒࡃ࠸࡚ࡗ⾜ࢆணᐃ࡛࠶

�ࠋࡿ
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国内 �つの医療機関にて分離された 9DQ% ᆺバンࢩ࣐ࢥン感ཷ性腸⌫菌に関する 

分子⏕≀Ꮫⓗ研究 

ᶫ本 భ㍜ۑ �、㔝ᮧ 㝯ᾈ �、⋢井 Ύ子 �、ᰗἑ ⱥ �、ㄪ ᜏ᫂ �、 

㇂本 ᘯ一 �、ᐩ⏣ ⰾ ��� 

⩌㤿大 㝔医 ⣽菌Ꮫ �、⩌㤿大 㝔医 薬剤耐性菌ᐇ㦂施設 �、 

�ᰴ�࣑ロࢹ࣓ࢡカルࣛࢺࣛ࣎リー �、山ཱྀ県⎔ቃಖセンター � 

 

࠙目ⓗࠚ  

㏆年ᾏ外にて、バンࢩ࣐ࢥン�9$1�耐性㑇ఏ子をಖᣢしながらも 9$1 感ཷ性を♧し、定

ᆺⓗ検査ではⓎぢᅔ㞴な腸⌫菌が、療୰に 9$1 耐性へᖐ変␗した症が」数報告されて

いる。 

࠙方ἲࠚ 

国内�つの医療機関のධ㝔患者の便検体よりᚓられた9$1 0,&್ �PJ�/を♧す9DQ%ᆺ 9$1

感ཷ性腸⌫菌 (� IDHFLXP�� ᰴについてゎᯒを⾜った。 

࠙⤖ᯝࠚ 

� ᰴの薬剤耐性ཬࡧ 3)*( て㢮ఝし、0/67ࡵターンはᴟࣃ ゎᯒにて㝔内ࢡࣞࣈࢺ࢘に

関㐃のある 67�� にᒓしていた。9DQ% ᆺ耐性㑇ఏ子のሷᇶ㓄ิも �� ᰴ全てで一⮴し、高ᗘ

耐性 9DQ% ᆺ 95( のሷᇶ㓄ิと比較すると、YDQ6%、YDQ:、YDQ% の � つの㑇ఏ子に特␗ⓗな変

␗がㄆࡵられた。ࡇの 9DQ% ᆺ耐性㑇ఏ子はᐇ㦂ᰴへ ����㹼�����GRQRU FHOO の㢖ᗘで᥋合ఏ

㐩がྍ⬟であった。ࡇれら感ཷ性ᰴは薬剤㠀Ꮡᅾୗにて ����㹼�����FHOO の㢖ᗘで 9$1 耐性

へᖐ変␗がྍ⬟であり、ᖐᰴの定㔞 57�3&5 ゎᯒでは、9$1 Ꮡᅾୗで耐性㑇ఏ子の㌿

㔞増加をㄆࡵた。多くのᖐᰴで YDQ6%㑇ఏ子に᪂つ変␗がᏑᅾしたが、耐性㑇ఏ子内に᪂

つ変␗をㄆࡵないᰴも」数☜ㄆされた。感ཷ性ᰴに特␗ⓗな変␗を高ᗘ耐性ᰴのሷᇶ㓄ิに

える変␗ᑟධᐇ㦂にて、9$1 0,& の上᪼をㄆࡵた。 

࠙⪃ᐹࠚ 

定ᆺⓗ検査ではⓎぢᅔ㞴、かつ耐性ᖐྍ⬟な 9DQ% ᆺ 9$1 感ཷ性腸⌫菌が国内に₯ᅾⓗ

にᏑᅾしᣑがっているྍ⬟性がある。 
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β-࣒ࣛࢱࢡ系薬ࡢ㑅ᢥᅽࡢ㐪ࡀ࠸B群ࣞࣥࢧ⌫菌ࡢβ-࣒ࣛࢱࢡ系薬పឤཷ性 

 ᙳ㡪ࡍࡰཬ

 

小出将太 1㸪小坂駿介 1㸪谷口唯 1㸪林航 1㸪大崎裕介 1㸪木村ᖾ司 2㸪長野由紀子 2 

荒川宜親 2㸪長野則之 1 

 
1信州大学大学院 医学系研究科, 2名古屋大学大学院 医学系研究科 

 
࠙┠ⓗᡃࠚ B࡛ࡲࢀࡇࡣࠎ 群ࣞࣥࢧ⌫菌ឤᰁ治療ࡢ➨一㑅ᢥ薬࡛ࣥࣜࢩࢽ࣌ࡿ࠶పឤ

ཷ性 (MIC≥0.25 µg/mL)ࡍ♧ࢆᰴ (PRGBS)ࣥࣜࢩࢽ࣌ࡸឤ性࡛ࣥࢸࣈࢳࣇࢭ耐性ࡍ♧ࢆᰴ 
(CTBrPSGBS)ࢆሗ࿌ࠋࡓࡁ࡚ࡋᅇ㸪ྛ✀ β-࣒ࣛࢱࢡ系薬ࡢ㑅ᢥᅽࡢ㐪ࡀ࠸ PRGBS ࡸ

CTBrPSGBS ࢆᙳ㡪ࡍࡰཬ㑅ᢥࡢ in vitro 実験ࡾࡼゎᯒࠋࡓࡋ 
࠙᪉法 ᪂生ඣ㧊⭷⅖由᮶⾑Ύᆺࠚ III ST17 ᰴ (MICs㸹PCG 0.06 µg/mL㸪࣒ࢩ࢟ࢱ࢛ࣇࢭ [CTX] 
0.12 µg/mL㸪CTB 32µg/mL)ࠋࡓ࠸⏝ࢆStepwise 法ࡣ PCG㸪CTX㸪CTB ᕼ㔘系ิ࡛⥅௦ྛࡢ

ᇵ㣴㸪sublethal 法ྛࡣ薬剤ࡢ 1/2 MIC ⃰ᗘ࡛ 50 ᅇ⥅௦ᇵ㣴ࢆ実施ࡽࡉࠋࡓࡋᢠ菌薬㠀ྵ᭷

ᇵᆅ࡛ 10 ᅇ⥅௦ࡋ耐性ࡢᏳᐃ性ࢆホ౯ࡓࡲࠋࡓࡋ㸪ࡢ࣮ࢽࣟࢥほᐹཬࡧ薬剤ឤཷ性ヨ験ࢆ

実施ࡋ㸪pbp2x㸪2b㸪1a  ࠋࡓࡋ᥎ᐃࢆ㓟㓄ิࣀ࣑ࡽሷᇶ㓄ิࡢ
࠙⤖ᯝ・⪃ᐹ Stepwiseࠚ 法ࡢሙྜ PCG 㑅ᢥᰴ࡛ࡣ 19 ⥅௦௨㝆ࡢᰴ࡛ PCG MICࡢ ࡀ 0.25-0.5 
µg/mL ࡢ࣮ࢽࣟࢥṇᖖࢀࡉᣢ⥔Ᏻᐃⓗ PRGBS ࡣᰴࡢࡽࢀࡇࠋࡓࢀࡉ㑅ᢥࡀ PBP2X 

PRGBS࣮࢟ࡢ⨨V405A㞄᥋ࡓࡋG406Dࢆඹ᭷ࠋࡓ࠸࡚ࡋCTXࡢMIC0.5-0.25ࡣ µg/mL
㸪CTBࡋ᪼ୖ MICࡢ µg/mL 512<ࡣ CTXࠋࡓࡗ࠶㧗್࡛ 㑅ᢥᰴ࡛ࡣ 5 ࡽ 20 ⥅௦࡛ࡲ

ࠋࡓࢀࡉ㑅ᢥࡀPRGBSࡿࡍ᭷ࢆG398E㸪PBP2Xࡋ᪼ୖ0.5µg/mLࡀMICࡢᰴ࡛CTXࡢ

G329V㸪H438Y࡚࠼ຍሙྜG398Eࡓࡗ࡞㠀ឤ性µg/mL 2ࡽ 1ࡀMICࡢCTXࡽࡉ
ࡣᰴࡢࡽࢀࡇࠋࡓࡋ࿊ࢆ࣮ࢽࣟࢥ微小ࡢ⾑⁐γࡶᰴࡢࢀࡎ࠸㸪ࡢࡢࡶࡓࢀࡽࡵㄆࡀ 10 ᅇ⥅௦

ᚋࡣṇᖖ࣮ࢽࣟࢥཬࡧ⨨๓ࣀ࣑ࡢ㓟㓄ิᖐࡿࡍඹMICࡢపୗࡀㄆࠋࡓࢀࡽࡵ

㸪28ࡋࡋ ⥅௦┠ࡢᰴࡢMIC ࡢ㠀ឤ性ࡣపୗࡢ 1 µg/mL 㸪CTXࡽ知ぢࡢࡽࢀࡇࠋࡓࡗ࠶࡛
MICࡢ ࡀ 1 µg/mL ௨ୖ࡛ࡣGBS ࡢ viability ࡣࢀࡇ㸪ࢀࡽ࠼⪄ࡀࡇࡿࡍపୗࡀ PRGBS 臨

床分㞳ᰴࡢCTX MICࡢ ࡀ್⏺㝈ࡢ 1 µg/mL CTBࠋ࠸࡞ࡋ┪▩ࡇࡿ࠶࡛ 㑅ᢥᰴ࡛ࡣ᪩ᮇ

ࡢ 2 ⥅௦┠CTB MICࡢ ࡀ 64 µg/mL 㸪PBP2Xࡋ᪼ୖ T555S ࡶᚋࡢࡑࠋࡓࢀࡽࡵㄆࡀ

MIC 㸪256 µg/mLࡋ᪼ୖᏳᐃⓗࡣ ᰴ࡛A354V㸪512 µg/mLࡢ ᰴ࡛A536Vࡢ ࠸࡚ࡋ✚ࡀ

CTBrPSGBSࡁ T555S≉ࠋࡓࢀࡉ㑅ᢥࡀ ࡣ PRGBS Q557E⨨࣮࢟ࡢ KSG motifࡶࡾࡼ 
㞄᥋ࡀࡓ࠸࡚ࡋ㸪CTB 㑅ᢥᰴ࡛ࡣ PCG MICࡢ ࡣ 0.06-0.12 µg/mL 㸪PRGBSࡾࡲ⠊ᅖࡢ
Sublethalࠋࡿࢀࡉ┠ὀࡀⅬࡓࡗ࡞ࡋ㐍ᒎࡣ 法ࡢሙྜࡢࢀࡎ࠸薬剤࡛ࡶ PRGBS ࡉ㑅ᢥࡣ

 ࠋࡓࡗ࡞ࢀ
本ሗ࡛ࡣ stepwise 法㸪sublethal 法ࡶ࡛ࢀࡎ࠸ pbp2b  pbp1a ࢀࡽࡵㄆࡣ␗ኚ࡞Ᏻᐃⓗࡣ

ࡣᏑᅾୗ࡛ࡢ系薬࣒ࢱࢡࣛ-㸪βࡽࡇࡓࡗ࡞ pbp2x ࡓᯝࢆᙺ࡞せపୗࡢឤཷ性ࡀ

PRGBSࠋࡓࢀࡉ၀♧ࡀࡇࡿ࠸࡚ࡋ ࡢ⪅㧗㱋≉㸪ࢀࡉ検出ࡃᅜෆ࡛ከࡋẚ㍑ᾏእࡣ

྾ჾᮦᩱࡽ㧗㢖ᗘ分㞳ࡀࡿࢀࡉ㸪⌧Ⅼ࡛᪂生ඣ病原性ࡿ࠶࡛࣮ࣥࣟࢡ ST17 ᰴࡵྵࢆ

᪂生ඣく性ឤᰁ由᮶ᰴ࡛ࡣ☜ㄆࠋ࠸࡞࠸࡚ࢀࡉᅇࡢ実験ࡣ᪂生ඣ㧊⭷⅖由᮶ ST17 ᰴ

㸪in vitroࡀࡓ࠸⏝ࢆ ࡢࡢࡶࡿ࠶ࡣ࡛ β-࣒ࣛࢱࢡ系薬ࡢ㑅ᢥᅽୗ࡛ࡣ PRGBS ࡇࡓࡋ⌧出ࡀ

 ࠋࡿࢀࡉ၀♧ࡀ重せ性ࡢ⏝㸪ᢠ菌薬㐺ṇࡽ
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分ゎ㓝⣲ࣥࢩ࣐࣍ࢫ࣍ࡿࡅ࠾㝜性ᱰ菌࣒ࣛࢢ FosA  ᥈⣴ࡢ᪂つ㜼ᐖ薬検⣴ࡢ

Yohei Doi,1,2 Ryota Ito,2 Adam Tomich,1 Nicolas Sluis-Cremer1 

（1 大学医学部ឤᰁෆ科学・2ࢢ࣮ࣂࢶࢵࣆ 藤田保健衛生大学医学部微生物学） 

 

⫼ᬒ 

ࡉ┠ὀࡧࡀࣥࢩ࣐࣍ࢫ࣍ࡢ細⬊ቨྜᡂ㜼ᐖ薬ࠊࡾࡼ⾜㐍ࡢከ剤耐性ࡢ㝜性ᱰ菌࣒ࣛࢢ

㝜性ᱰ菌࣒ࣛࢢࡢࠊࡀࡍ♧ࢆᢠ菌ຊ࠸㧗࡚ࡵᴟ࡚ࡋᑐ大⭠菌ࡣࣥࢩ࣐࣍ࢫ࣍ࠋࡿ࠸࡚ࢀ

ࡣᢠ菌ຊࡿࡍᑐ MIC ್࡛ 3 ࡽ 5 ⟶⛬ᗘຎࡿሙྜࡀከࡢࡽࢀࡇࠋ࠸菌✀ࡣᰁⰍ体性࣍ࢫ࣍

分ゎ㓝⣲㑇ఏ子ࣥࢩ࣐ fosA ⬟ᶵࡸ分ᕸࡢࡑࠊࡀࡿ࠸࡚ࢀࡽ知験ⓗ⤒ࡀࡇࡿ࠸࡚ࡋ保᭷ࢆ

 ࠋ࠸ከࡀⅬ࡞明ࡣ࡚࠸ࡘ

᪉法 

-௦⾲ⓗ࣒ࣛࢢ࡞㝜性ᱰ菌 18 ࡢ✀ 18,130 ㇟ᑐࢆ࣒ࣀࢤ fosA ᵝ㑇ఏ子ࢆ㜈್ 40%࡛検⣴ࠋࡓࡋ 

ࡕ࠺ࡢࡇ- 8 菌✀ࡢ fosA ࡢࣥࢩ࣐࣍ࢫ࣍ࠊࡋࢢࣥࢽ࣮ࣟࢡࢆ MIC  ࠋࡓࡋᐃ ࢆ

-Serratia marcescens K904 ᰴࡢ fosA ࡢࣥࢩ࣐࣍ࢫ࣍ࠊࡏࡉḞᦆࢆ MIC  ࠋࡓࡋᐃ ࢆ

-Klebsiella pneumoniae ࡢ fosA 性ࢻ࣑ࢫࣛࣉࡧࡼ࠾ fosA3  ࠋࡓࡋỴᐃࢆᬗᵓ㐀⤖ࡢ

-FosA ࡿࡼࢺࢵࢿࣝ࢝ࢫ࣍ࡿ࠶தⓗ㜼ᐖ薬࡛➇ࡢ FosA FosAࠊࡋỴᐃࢆ㜼ᐖᐃᩘࡢ 産生菌࣍ࡢ

ࣥࢩ࣐࣍ࢫ MIC  ࠋࡓࡋᐃ ࢆ㜼ᐖຠᯝࡢࢺࢵࢿࣝ࢝ࢫ࣍ࡿࡍᑐ⥺㛫ẅ菌᭤ࡧࡼ࠾

-ᕷ㈍ࡾࡼ࣮ࣜࣛࣈࣛࢢࣥࢽ࣮ࣜࢡࢫࡢ FosA  ࠋࡓࡋゎᯒࢆ⬟ᶵࠊࡋᐃྠࢆ᪂つ➇தⓗ㜼ᐖ薬ࡢ

⤖ᯝ 

-P. stuartiiࠊK. pneumoniaeࠊS. marcescensࠊP. aeruginosaࠊE. aerogenesࠊK. oxytocaࠊM. morganiiࠊ
P. rettgeriࠊE. cloacae ࡣ࡛✀菌ྛࡢ ࡀ࣒ࣀࢤࡢ82.4-100% fosA  .Pࠊ一᪉ࠋࡓ࠸࡚ࡋ保᭷ࢆ
mirabilisࠊS. entericaࠊA. pittiiࠊE. coliࠊC. freundiiࠊA. baumanniiࠊA. xylosoxidansࠊB. cepaciaࠊS. 
maltophilia ࡣ࡛ fosA 保᭷⋡ࡣ S. marcescensࠋࡓࡗࡔ0-16.7% ࡢ FosA Ḟᦆᰴ࡛ࡣ MIC ࡀ 16 mg/L
ࡽ 0.5 mg/L FosAࠊࡓࡲࠋࡓࡋపୗ Ⓨ⌧࣮ࣥࣟࢡ࡚࡛ MIC ࡽ mg/L 1）ࡓࡋ᪼ୖࡀ 16-
>1024 mg/L）ࠋ 

-K. pneumoniaeࠊE. cloacaeࠊP. aeruginosa ࡢ FosA 性ࢻ࣑ࢫࣛࣉࡧࡼ࠾ FosA3 ᵓ㐀ࡢά性部ࡢ

ࠊࡽࡇࡓࢀࡽぢࡀ࠸㐪ࡣࡉ長ࡢᵓ㐀ࣉ࣮ࣝࡿࡍྜ⤖ࡀ㔞体ࠊ一᪉ࠋࡓࡗࡔ一ྠࡰࡣ

ࡀࢀࡇ FosA ά性ᫎྍࡿ࠸࡚ࢀࡉ⬟性ࡀ♧၀ࠋࡓࢀࡉ 

- K. pneumoniaeࠊE. cloacaeࠊP. aeruginosa ࡢ FosA 性ࢻ࣑ࢫࣛࣉࡧࡼ࠾ FosA3 ࢺࢵࢿࣝ࢝ࢫ࣍ࡣ

Ki)ࡓࢀࡉ㜼ᐖதⓗ➇ࡾࡼ ್ = 22.6-56.3 uM)ࡓ࠸⏝ࠊࡓࡲࠋ FosA 産生臨床ᰴ 61 ᰴ中 29 ᰴ࡛ࠊ

ࢺࢵࢿࣝ࢝ࢫ࣍ 667 uM ῧຍࡢࣥࢩ࣐࣍ࢫ࣍ࡾࡼ MIC ࡀ್ 2 ⟶௨ୖపୗࠋࡓࡋ 

-ᕷ㈍5040࣮ࣜࣛࣈࣛࢢࣥࢽ࣮ࣜࢡࢫࡢ ྜ物ࡢ FosA 㜼ᐖ⬟ࠊࢁࡇࡓࡋࢢࣥࢽ࣮ࣜࢡࢫࢆ

3 ྜ物࡛⏝㔞౫Ꮡⓗ࡞ FosA 㜼ᐖࡀぢࡶ᭱ࠊࡕ࠺ࡢࡇࠋࡓࢀࡽ᭷ຊࡿ࠶࡛ࢺࢵࣄ࡞ Inhibitor X
ࡿᅇୖࡃࡁ大ࢆࢺࢵࢿࣝ࢝ࢫ࣍ࡣ FosA 㜼ᐖ⬟ࡓࡋ♧ࢆ（Ki = 0.9 uM）ࠋInhibitor X ࢆ 26 uM ῧ

ຍࡾࡼࡇࡿࡍ FosA 産生臨床ᰴࣥࢩ࣐࣍ࢫ࣍ࡢ MIC ࢆ್ 2 ⟶⛬ᗘୗࠋࡓࡁ࡛ࡀࡇࡿࡆ 

⤖ㄒ 

一㐃ࡢ研究࣒ࣛࢢࠊࡾࡼ㝜性ᱰ菌ࡢ FosA ࡁ㈿ά࡛ࢆࣥࢩ࣐࣍ࢫ࣍ࡾࡼࡇࡿࡍ㜼ᐖࢆ

 ࠋࡓࢀࡉ♧ࡀ性⬟ྍࡿ
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国内の種ࠎᮦᩱ⏤᮶腸内⣽菌⛉⣽菌におࡅるࢥリスࢳン耐性機ᗎの多ᵝ性�
�

ᯘ⯟ 1, ㇂ཱྀ၏ 1, 大ᓮ⿱ 1, 小出ᑗኴ 1, 小ᆏ㥴 1, 㛗㔝⏤⣖子 2, Ⲩ川ᐅぶ 2, 㛗㔝๎அ 1  

 

1ಙᕞ大Ꮫ大Ꮫ㝔 医Ꮫ⣔研究⛉, 2ྡྂᒇ大Ꮫ大Ꮫ㝔 医Ꮫ⣔研究⛉ 
 
࠙目ⓗࢥࠚリスࢳン (CL)は多剤耐性ࣛࢢム㝜性桿菌感染症の最ᚋの◓ⓗᢠ菌薬であるが㸪⌧

ᅾ国内外でCL 耐性菌の出⌧が大ࡁなၥ㢟となってࡁている。本報ではࢺࣄ⮫床ᮦᩱ㸪ᕷ㈍㭜

⫗ཬࡧឡ⋵動≀⮫床ᮦᩱ⏤᮶のESBL⏘⏕Escherichia coli㸪Klebsiella pneumoniaeで☜ㄆされた

CL 耐性ᰴをᑐ㇟に耐性機ᗎの分子Ꮫⓗゎᯒをヨみた。 
࠙方ἲࠚ༓ⴥ県の高㱋患者␃⨨カࢸーࢸル尿⏤᮶Ec1 (CL MIC 16 Pg/mL)㸪㛗㔝県の小ඣ便⏤

᮶Ec2 (CL MIC 16 Pg/mL)ཬࡧᕷ㈍㭜⫗⏤᮶Ec3 (CL MIC 8 Pg/mL)のE. coli 3 ᰴ㸪ࢾカࢸーࢸ

ル尿⏤᮶K. pnemoniae Kp1 (CL MIC 64 Pg/mL)1 ᰴをᑐ㇟にESBL 㑇ఏ子のྠ定㸪MLST㸪ࣛࣉ

スࢻ࣑性CL耐性ᅉ子mcr-1㸪-2㸪-3の検出ཬࡧLPS⏕合ᡂに関ࢃるᡂ分ไᚚ⣔pmrA/pmrB㸪
phoP/phoQ とその㈇ไᚚᅉ子mgrB 㑇ఏ子のゎᯒを⾜った。また㸪E. coli のO25b ᆺ別㸪⣔⤫

⩌別㸪H30 のุ定,  Ec1 とEc2 については blaCTX-M㑇ఏ子の࿘㎶ᵓ㐀ゎᯒを⾜った。 
࠙⤖ᯝࢺࣄࠚ⮫床ᮦᩱ⏤᮶ᰴのಖ有ESBL 㑇ఏ子はEc1 が blaCTX-M-15㸪 Ec2 が blaCTX-M-27とྠ

定され㸪いࡎれのᰴもB2 ⣔⤫⩌のO25b-ST131-H30 ローンにᒓしていた。また㸪Ec1ࢡ とEc2
はmcr-1㸪-2㸪-3 が㝜性であったが㸪PmrA にࣈタୗ⑩症⏤᮶CL 耐性ᰴで報告されているN128I
ཬࡧS144G㸪PhoQにH6Rの࣑ノ㓟⨨をඹ有し, PhoP㑇ఏ子にྠ⩏ⓗ⨨をඹ有していた。

しかしながら, PmrBにEc1 ではG19R㸪Ec2 ではA158Vが☜ㄆされ, いࡎれも᪂つな࣑ノ㓟

⨨であった。blaCTX-M 㑇ఏ子の࿘㎶ᵓ㐀は, Ec1 が ISEcp1-blaCTX-M-15-orf477, Ec2 が

IS26-ǻISEcp1-blaCTX-M-27-ǻIS903D-IS26といࡎれもࢺࣄὶ⾜ࢡローンO25b-ST131-H30のಖ有ࣉ

ࣛスࢻ࣑で多く報告されているものであった。 
ᯇ本ᕷ内のᕷ㈍国⏘㭜⫗⏤᮶blaCTX-M-1ಖ有Ec3 (ST1684)ではmcr-1が☜ㄆされた。ࡇのmcr-1

は blaCTX-M-1をᢸ࠺ IncI1 とは別のࢻ࣑スࣛࣉ IncI2 上にᏑᅾし, ᵓ㐀㑇ఏ子内にࢻ࣑スࣛࣉ 1
ሷᇶ変␗のྠ⩏ⓗ⨨がㄆࡵられた。࿘㎶ᵓ㐀 nikB-mcr-1-pap2-ydfA-topB は, 2015 年に୰国の

。上の┦ᛂ㓄ิと99%一⮴していたࢻ࣑スࣛࣉタ⣅便⏤᮶E. coli strain JS-61のಖ有するIncI2ࣈ

また, PmrA にࢺࣄ⮫床⏤᮶Ec1, Ec2 で検出されたS144Gの࣑ノ㓟⨨がㄆࡵられた 1)。 
ឡ⋵動≀からは CL に加え, CL ྠᵝ最ᚋの◓となるࢡࢧࢤࢳリン (TGC)にも耐性を♧す

(TGC MIC 8 Pg/mL) Kp1が☜ㄆされた。ࡇのᰴは blaSHV-12, blaDHA-1ྠಖ有のࢺࣄὶ⾜ࢡロー

ンST37とྠ定された。さらにarmA, fosA3, qnrBをಖ有し, GyrAとParCにそれࡒれS83IとS80I
の࣑ノ㓟⨨を有するᗈ⠊ᅖᢠ菌薬耐性ᰴであった。本ᰴは mcr-1, -2, -3 㝜性であったが, 
mgrBへの IS10のᤄධによりᵓ㐀㑇ఏ子が◚ቯされるࡇとでCL耐性を⋓ᚓしたと⪃えられる。

一方, AcrAB-TolC 多剤出ポンࣉの㈇のไᚚᅉ子㑇ఏ子 ramR がྠࡌく'IS10 のᤄධにより◚

ቯされるࡇとでࡇの出ポンࣉの㐣Ⓨ⌧がおࡇりTGC 耐性を♧すࡇとが♧၀される 2)。 
࠙⪃ᐹࠚCL の㑅ᢥᅽୗにない患者ࡸឡ⋵動≀に⏤᮶するࢺࣄὶ⾜ࢡローンの E. coli 
B2-O25b-ST131-H30ࡸK. pneumoniae ST37にCL 耐性ᰴが☜ㄆされたࡇとから, ࡇれらの耐性

ᰴの国内でのఏ࣭ᣑᩓにὀ意がᚲせである。さらには㸪ᕷ㈍㣗⫗よりࣛࣉスࢻ࣑性 mcr-1
が検出されたࡇとは, බ⾗⾨⏕上最もᠱᛕすࡇࡁとであり, ࢺࣄࡸࢺࣄを取りᕳくᵝࠎな⎔

ቃにおいてCL 耐性ᰴの┘どのᙉが㔜せであると⪃えられる。 
1) Jpn J Infect Dis. 2017 Sep 25;70(5):590-592. 
2) Int J Antimicrob Agents. 2017 Sep 21. pii: S0924-8579(17)30351-5. 
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 合体のᵓᡂとᵓ㐀「࣮ࢱ࣮࣏ࢫࣥࣛࢺ㝜性菌ከฟ࣒ࣛࢢ
ᯘඞᙪ 1),୰ᓥⰋ 2),Ḉ井ၨ 2),西㔝-ᯘ⨾都子 1),山ᓮ⪷ྖ 1),川බ 2),山ཱྀ
᫂ே 2),西㔝㑥ᙪ 1) 
大㜰大Ꮫ࣭⏘ᴗ⛉Ꮫ研究所࣭⏕体分子ไᚚ⛉Ꮫ研究分㔝 1)  
大㜰大Ꮫ࣭⏘ᴗ⛉Ꮫ研究所࣭⏕体㜵ᚚᏛ研究分㔝 2) 
 
࠙⫼ᬒࣛࢢࠚム㝜性菌には多くの薬剤出ࣛࢺンスポーターがᏑᅾし、ࡇれら

のࣛࢺンスポーターがᢠ⏕≀㉁をㄆ㆑して菌体外へ出する機ᵓがᏑᅾする。

ンスポーターはᢠ⏕≀㉁へのな⮬↛ᢠ性をᢸい、大ࣛࢺれらの薬剤出ࡇ

㔞Ⓨ⌧により多剤耐性をᘬࡁ㉳ࡇす。ࣛࢺンスポーターは内⭷にᏑᅾしてẼ

㉁を⬟動ⓗに出する。大腸菌では AcrB が、緑膿菌では MexB、MexY がせ

であり、ࡇれらは RND(Resistance Nodulation-cell Division)ᆺࣛࢺンスポーターに

ᒓする。RND ᆺ多剤出ࣛࢺンスポーターは、内⭷にンカーされたࣉࢲタ

ー⺮ⓑ㉁およࡧ外⭷ࣕࢳネルと」合体をᵓᡂし、菌体外へとᇶ㉁薬剤を出す

るとい࠺特ᚩをᣢつ。 
࠙目ⓗࠚRND ᆺ多剤出ࣛࢺンスポーター」合体ᵓ㐀はࣛࢡオ㟁子㢧ᚤ㙾を

⏝いた」数の報告がある。ࡇのᵓ㐀はࣉࢲター⺮ⓑ㉁ AcrA をして、AcrB
と外⭷ࣕࢳネル TolC が 5nm 離れたᵓ㐀をしているが、一方で菌体内では AcrB
と TolC が┤᥋の┦స⏝をしているとい࠺報告があり、」合体がᚲせな出機

ᵓの全ᐜゎ᫂のたࡵに、AcrB と TolC が┤に⤖合したࠕ▷いࠖ」合体ᵓ㐀のゎ

ᯒをヨみている。 
࠙⤖ᯝࠚ㛗い」合体では 6 分子の AcrA が筒状をᵓᡂし、TolC のୗ➃と⤖合し

ている。▷い」合体では AcrB と TolC が┤に᥋しているた3、ࡵ 分子の AcrA で

༑分と⪃えられる。そࡇで、ࡇのᵓᡂ比を検ドすく、1:1 のᵓᡂ比で⼥合した

AcrB-AcrA ⼥合⺮ⓑ㉁をస〇した。AcrB はᙉᅛな 3 㔞体として機⬟するたࡵ、

」合体ᵓᡂ୰の AcrA の数は 3 つに㝈定される。AcrB-AcrA ⼥合⺮ⓑ㉁は⭷にⓎ

⌧し、Ⓨ⌧㔞をไᚚして出ά性を 定すると、それ༢⊂でᢠ⏕≀㉁を出し、

多剤耐性をᣢつࡇとが᫂らかとなった。ࡇのࡇとから、3 分子の AcrA で機⬟す

る▷い」合体のᏑᅾが♧၀された。ᐇ㝿にࡇの▷い三者」合体とᛮࢃれる⢏子

ീを㏱㐣ᆺ㟁子㢧ᚤ㙾のネࣈࢸ࢞染Ⰽീによってᚓている。 
AcrB、ࡵかを検ドするた࠺の▷い」合体が出ά性を有するかࡇ  とᵓ㐀が

ࡌྠ MexB と MexY は、それࡒれ MexA、MexX と␗なるࣉࢲター⺮ⓑ㉁を

い、ྠࡌ外⭷ࣕࢳネル OprM を⏝するࡇとを⏝した。MexB の薬剤ㄆ㆑部

を࣓ࢻンࡈと MexY とධれ᭰えた MexB-MexY キ࣓ࣛ⺮ⓑ㉁、およࡧ 3 つあ

るྛ࣓ࢻンをධれ᭰えた 4 種の MexA-MexX キ࣓ࣛ⺮ⓑ㉁を⤌み合ࡏࢃ、

出ά性 定を㏻ࡌてࣉࢲター⺮ⓑ㉁とࣛࢺンスポーターの┦స⏝関ಀをㄪ

ンで࣓ࢻた。その⤖ᯝ、⺮ⓑ㉁ᵓ㐀が報告された㛗い」合体では最上部の

のみ┦స⏝をしていたが、MexB-MexY キ࣓ࣛと MexA-MexX キ࣓ࣛでは薬剤

ㄆ㆑部をྵ࣓ࢻࡴンでのᑐᛂ関ಀでもㄆ㆑でも出ά性がಖᣢされていた。 
ム㝜性菌のࣛࢢンスポーターの」合体ᵓ㐀はࣛࢺとから、多剤出ࡇれらのࡇ 

ペリࢬࣛࣉムのཌみにᑐᛂする㛗▷の」合体がᏑᅾし、ຠ率よく出を⾜なっ

ているものと⪃えられる。 
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㭜⫗検体からの ESBL、AmpC ⏘⏕腸内⣽菌⛉⣽菌の分離とゎᯒ 

ż大➉ὒ㍜ 1、༓ⴥ⳯✑子 1、ஂ␃ᓥ₶ 1、㇂本ᘯ一 2、ᐩ⏣ⰾ 1,2 
⩌㤿大࣭㝔医࣭⣽菌Ꮫ 1、 

⩌㤿大࣭㝔医࣭薬剤耐性菌ᐇ㦂施設 2 

 
࠙⫼ᬒࠚ ㏆年、ESBL ࡸ AmpC ᆺセファロスポリࢼーࢮを⏘⏕する薬剤耐性菌が医療分㔝でၥ㢟

となっている。また、ࡇれらの ȕ-lactamase を⏘⏕する薬剤耐性菌は␆⏘分㔝においても高㢖ᗘに検

出されၥ㢟となっている。ᢠ菌薬のᐙ␆へのᢞによりᐙ␆腸⟶内で㑅ᢥⓗに増加したそれらの耐

性菌が㣗⫗なの␆⏘≀をしてࢺࣄにఏ࣭ᣑᩓするࡇとも༴されている。本研究では国内外

から集した㭜⫗から ESBL ࡸ AmpC ᆺ ȕ-lactamase を⏘⏕する腸内⣽菌⛉⣽菌を分離し、

ȕ-lactamase 㑇ఏ子の検出とᆺ別を⾜った。またそれら薬剤耐性のఏ㐩性をㄪた。 
࠙方ἲࠚ 年集した 226 検体(国内 150 検体と国外 76 検体)、年集した 198 検体(国内 110
検体と国外 88 検体)の㭜⫗検体を ABPC 40ȣg/mL ྵ有 LB broth でᇵ㣴ᚋ、ᇵ㣴液を CTX もしくは

CAZ 1ȣg/mL ྵ有 DHL ᐮኳᇵ地に 100ȣL ሬᕸし CTX 耐性ᰴと CAZ 耐性ᰴを 2 ᰴࡎつ、1 検体に

つࡁ計 4 ᰴを㑅ᢥした。ESBL ⏘⏕はࣛࣈࣛࢡン㓟による CTX もしくは CAZ の MIC ್పୗから、

AmpC ⏘⏕は࣎ロン㓟による CFX の MIC ್のపୗからุ定した。ȕ-lactamase 㑇ఏ子のᆺ別を PCR
で⾜った。菌種ྠ定は DHL ᐮኳ上でのࢥロࢽー性状、ྠ定キࢺࢵ(BBL Crtstal E/NF)、 16S rDNA
㓄ิỴ定ἲにより⾜った。ESBL あるいは AmpC 㑇ఏ子をಖ有していたᰴについてᅛᙧᇵ地上での

᥋合ఏ㐩ᐇ㦂を⾜い、薬剤耐性のఏ㐩をㄪた。 
࠙⤖ᯝࠚ 国内 2��検体 ESBL ⏘⏕ᰴは 91 検体（35.0%㸹年 8 検体、年 83 検体）から 115 ᰴ

（年 9 ᰴ、年 106 ᰴ）検出された。AmpC ⏘⏕ᰴは 67 検体（25.8%㸹年 30 検体、年 37 検

体）から 71 ᰴ（年 31 ᰴ、年 40 ᰴ）検出された。また ESBL と AmpC をともに⏘⏕するᰴが 7
検体（2.7%㸹年 2 検体、年 5 検体）から 7 ᰴ検出された。検出された菌のとࢇが (. coli
であり、.. pneuPoniae が 1 ᰴ、ࢧルࣔネࣛᒓ菌も少数検出された。 
国外 ���検体 ESBL ⏘⏕ᰴは 35 検体(21.3%㸹年 19 検体、年 16 検体)から 41 ᰴ(年 24 ᰴ、

年 17 ᰴ)検出された。AmpC ⏘⏕ᰴは 12 検体(7.3%㸹年 3 検体、年 9 検体)から 12 ᰴ(年 3
ᰴ、年 9 ᰴ)検出された。また ESBL と AmpC をともに⏘⏕するᰴが 1 検体(0.6%㸹年 1 検体)
から 1 ᰴ検出された。検出された菌のとࢇが (. coli であり、(. cloacae、ࢧルࣔネࣛᒓ菌が 1
ᰴࡎつ検出された。 
㑇ఏ子ᆺ別 ESBL は CTX-M ᆺが最も多く(年㸸国内 66.7%、国外 83.3%、年㸸国内 83.2%、国

外 100%)、特に CTX-M-2 group が多く検出された(年㸸国内 50%、国外 64.7%、年㸸国内 70.3%、

国外 64.7%)。年の国外 6 ᰴ(35.3％)から CTX-M-8/25 group が検出された。AmpC はすてが CIT
ᆺであった。ESBL、AmpC ୧ಖ有ᰴはすてが TEM と CIT の⤌み合ࡏࢃであった。 
᥋合ఏ㐩ᐇ㦂 ESBL あるいは AmpC 㑇ఏ子をಖ有していたᰴのࡕ࠺、年 70 ᰴ୰ 40 ᰴ(57%)、

年 83 ᰴ୰ 45 ᰴ(54%)で耐性のఏ㐩がほᐹされた。 
࠙⪃ᐹࠚ 国内、国外ともに㭜⫗検体から高㢖ᗘに ESBL または AmpC ⏘⏕菌が検出され、ࡇれら

がࢺࣄにఏするࡇとが༴される。それらの ESBL、AmpC 耐性㑇ఏ子の多くがఏ㐩性を♧した

るྍ⬟性がある。また検出される㑇ఏࡏかにᣑᩓし、耐性さࡸ㏿とから他の腸内⣽菌⛉⣽菌にࡇ

子ᆺは集ᮇ間ࡸ国内か国外かによって␗なるたࡵ、ᚋも⥅⥆ⓗに動ྥをᢕᥱしていくࡇとが㔜

せである。 
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ᕷ㈍㭜⫗⏤᮶(6%/⏘⏕EVcKericKia coli の㑇ఏᏛⓗ特性�
�

大ᓮ⿱ 1㸪ᯘ⯟ 1㸪㇂ཱྀ၏ 1㸪小出ᑗኴ 1㸪小ᆏ㥴 1㸪㛗㔝⏤⣖子 2 
Ⲩ川ᐅぶ 2㸪㛗㔝๎அ 1 

 
1ಙᕞ大Ꮫ大Ꮫ㝔 医Ꮫ⣔研究⛉, 2ྡྂᒇ大Ꮫ大Ꮫ㝔 医Ꮫ⣔研究⛉ 

 
࠙目ⓗࠚESBL ⏘⏕Escherichia coli のࢺࣄ腸⟶内ಖ菌の増加の一ᅉに㣗⫗のᦤ取によるఏ

⤒㊰が♧၀されている。本研究では㣗⫗におࡅるESBL ⏘⏕E. coli の検出状況ࡸそれらの分

子Ꮫⓗ特性ゎᯒによりࢺࣄ⏤᮶ESBL ᰴとの関㐃性をㄪた。 
࠙方ἲ2015ࠚ 年 8 ᭶㹼2016 年 6 ᭶に㛗㔝県で集した種ࠎの部のᕷ㈍㭜⫗ 150 検体ཬࡧ

㇜⫗50検体をᑐ㇟に増菌ᇵ㣴ᚋCTXῧ加McConkeyᐮኳᇵ地でⓎ⫱した3ࢥロࢽーについ

て㓝⣲㜼ᐖヨ㦂㸪MALDI-TOF MS による菌種ྠ定㸪ESBL 㑇ఏ子の PCR スࢡリーࢽンࢢを

⾜なった。ESBL 㑇ఏ子のሷᇶ㓄ิゎᯒ㸪⣔⤫⩌ゎᯒ㸪MLST をᐇ施した。さらに blaCTX-M

の࿘㎶ᵓ㐀をゎᯒし㸪GenBank Ⓩ㘓㓄ิとの࿘㎶ᵓ㐀の比較を⾜なった。 
࠙⤖ᯝࠚ㭜⫗ 150 検体のࡕ࠺ ESBL ⏘⏕ E. coli は 59 検体 (39.3%)から検出された。特にࣈ

ル⏘の㭜⫗では10検体୰8検体 (80.0%)と高率であった。一方㸪㇜⫗50検体からはESBLࢪࣛ
⏘⏕E. coli は検出されなかった。ྠ一検体୰㑇ఏ子ᆺの␗なる 70 ᰴのESBL 㑇ఏ子ゎᯒの

⤖ᯝ㸪blaCTX-M-14が 17 ᰴ (24.3%)と最も多く㸪blaCTX-M-2が 16 ᰴ (22.9%)㸪blaSHV-12が 11 ᰴ 
(15.7%)㸪blaCTX-M-55が 10 ᰴ (14.3%)検出された。⣔⤫⩌ゎᯒでは B1 ⩌が 18 ᰴ (27.7%)で㸪

そのࡕ࠺ blaCTX-M-14が 9 ᰴ (50.0%)とඃであった。B2 ⩌は 3 ᰴと少数であったが㸪そのጜ

ጒ⩌にあたる F ⩌が 17 ᰴ (24.3%)検出され㸪そのࡕ࠺ blaCTX-M-14と blaCTX-M-55がྛ5ࠎ ᰴを

༨ࡵていた。MLST ゎᯒの⤖ᯝ ST は多ᵝであったが㸪⏘⏕する㓝⣲ᆺにより特定のࢡロー

ンへの集✚がㄆࡵられた。すなࡕࢃ blaCTX-M-14ಖ有ᰴでは ST162㸪blaSHV-12ಖ有ᰴでは ST38
が特ᚩⓗであった。ࢺࣄ世⏺ὶ⾜ࢡローンであるST131は検出されなかった。また㸪blaCTX-M-55

ಖ有ᰴではࢺࣄ⏤᮶blaCTX-M-15ಖ有ᰴにて地域ⓗなᣑᩓの報告があるST1485もㄆࡵられた。

㭜⫗⏤᮶ᰴのblaCTX-Mの多くがࢺࣄ⏤᮶ᰴとྠࡌ࿘㎶ᵓ㐀を有しྠ一のࣛࢡスターをᙧᡂし

ていた。blaCTX-M-14ではࢺࣄ⮫床⏤᮶ᰴにて最も多くㄆࡵられた ISEcp1-blaCTX-M-14-ǻIS903 が

4 ᰴ検出された。また㸪ISEcp1 に IS5 がᤄධした㓄ิは㭜⫗⏤᮶ᰴのみで検出され⊂立の㑇

ఏ⣔⤫をᙧᡂしていた。さらに㸪5 ᰴで IS26-ǻISEcp1-blaCTX-M-14-ǻIS903-fosA3 がㄆࡵられた。

blaCTX-M-55では ISEcp1 とのスペーࢧーは 45 bp であった。 
࠙⪃ᐹࢺࣄࠚ⏤᮶ᰴで高㢖ᗘに検出される blaCTX-M-14については㸪㭜⫗⏤᮶ᰴでも高㢖ᗘに

検出され㸪なかでもࢺࣄ定╔ᰴに多い B1 ⣔⤫⩌がඃであった。ྠᵝにࢺࣄ⏤᮶ᰴに多い

blaCTX-M-15は㭜⫗⏤᮶ᰴでは検出されなかったが㸪1 ノ㓟㐪い (A80V)の࣑ blaCTX-M-55が多

く検出された。ISEcp1 と blaCTX-M-15とのスペーࢧーは 48 bp の報告が多く㸪blaCTX-M-55では 45 
bp のものと 48 bp のものが☜ㄆされている。㭜⫗⏤᮶ blaCTX-M-55ᰴのሙ合 45 bp のみがㄆࡵ

られたࡇとからࡇのスペーࢧー㓄ิ㛗をᣢつ࿘㎶ᵓ㐀がᐙ␆を㉳※としているྍ⬟性も⪃

えられる。本報の㭜⫗⏤᮶ᰴではࢺࣄ⏤᮶ᰴとඹ㏻する特定のࢡローンはㄆࡵられなかった

が㸪blaCTX-M ࿘㎶ᵓ㐀の比較ゎᯒでは㭜⫗⏤᮶ᰴの多くはࢺࣄ⏤᮶ᰴとྠ一のࣛࢡスターに

分㢮されたࡇとから㸪耐性をᢸࣛࣉ࠺スࣛࢺࡸࢻ࣑ンࢬポࢰンなのྍ動性㑇ఏᅉ子がࢺࣄ

とᐙ␆の間でᚠ⎔しているྍ⬟性が♧၀される。 
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ᖖேおよࡧ㭜⫗間におࡅる &7;�0���(6%/㑇ఏ子のỈ平ఏは�

,QF,��67���により፹される�

 

ἲ᭶༓ᑜۑ 1, 2、▱㔝⣧一 3、㕥ᮌᘯ 4、川ᮧஂ⨾子 1、Ⲩ川ᐅぶ 3 

 

(1 ྡྂᒇ大Ꮫ大Ꮫ㝔 医Ꮫ⣔研究⛉ 医療ᢏ⾡Ꮫᑓᨷ、2බ立㝡⏕病㝔 ⮫床検査部  
3ྡྂᒇ大Ꮫ大Ꮫ㝔 医Ꮫ⣔研究⛉ 分子病原⣽菌Ꮫ、4⸨⏣ಖ⾨⏕大Ꮫ 医Ꮫ部  

ᚤ⏕≀Ꮫㅮᗙ) 

 

࠙目ⓗ 大⏕⏘(extended-spectrum -lactamase, ESBL) ࢮー࣐タࢡࣛ-ᇶ㉁特␗性ᣑᙇᆺࠚ

腸菌のࢺࣄでのᣑᩓが大ࡁなᠱᛕ㡯となっており、その一ᅉとして㣗⫗からのఏ

がࢃれている。本研究では、ᖖே⣅便⏤᮶およࡧᕷ㈍㭜⫗⏤᮶の CTX-M-8 ᆺ ESBL

⏘⏕大腸菌の染Ⰽ体 DNA およࣛࣉࡧスࢻ࣑ DNA を、次世代ࢩー࢚ࢡンࢧーにてゎᯒ

するࡇとにより、ࢺࣄと㭜⫗の間での㑇ఏ子のỈ平ఏのྍ⬟性について⪃ᐹするࡇ

とを目ⓗとする。 

࠙ᮦᩱ࣭方ἲࠚᖖே⣅便⏤᮶ CTX-M-8 ᆺ ESBL ⏘⏕大腸菌 6 ᰴ、ࢪࣛࣈル⏘㭜⫗⏤

᮶ᰴ 8 ᰴをᑐ㇟とした。ྛ菌ᰴのࢤノム DNA およࣛࣉࡧスࢻ࣑ DNA をྛࠎᢳ出し、

次世代ࢩー࢚ࢡンࢧーMiseq (Illumina, Inc., CA, USA)にて全ሷᇶ㓄ิをゎᯒした。ᚓら

れたࢹータのゎᯒでは、ࢵセンࣈルは A5-miseq pipeline、multilocus sequence typing 

(MLST)ゎᯒは MLST 1.8. serverɼϕϧηϝχϪϕϨαϱνϕ݀ఈͺ PlasmidFinder 

1.3 Ν֦ʓ⏝した。また、blaCTX-M-8をಖ有するࣛࣉスࢻ࣑のࢬࢧは、S1 nuclease を

⏝いた pulsed-field gel electrophoresis にてỴ定した。 

࠙⤖ᯝ࣭⪃ᐹ CTX-M-8ࠚ ᆺ ESBL ⏘⏕大腸菌 14 ᰴのࢤノム DNA におࡅる MLST ゎᯒ

では、12 種の␗なる ST ᆺに分㢮され、菌ᰴの㑇ఏⓗ⫼ᬒが␗なるࡇとが♧၀された。

一方、ࣛࣉスࢻ࣑ DNA のゎᯒでは、blaCTX-M-8はいࡎれも 82 から 105 kb の IncI1 ࣛࣉ

スࢻ࣑上にᏑᅾしているࡇと、さらにᖖே⣅便⏤᮶ 6 ᰴ୰ 3 ᰴと㭜⫗⏤᮶ᰴ 8 ᰴ୰ 6

ᰴの IncI1 がඹにࢻ࣑スࣛࣉ ST113 に分㢮されるࡇとが᫂らかとなった。そࡇで、ᖖ

ே⣅便⏤᮶ᰴがಖ有する IncI1/ST113 と㭜⫗⏤᮶ᰴがಖ有する(pHU23)ࢻ࣑スࣛࣉ

IncI1/ST113 れࡒ୧者はそれ、ࢁࡇなったとࡇの比較ゎᯒをお(pCH11)ࢻ࣑スࣛࣉ 91,831 

bp と 101,377 bp、coverage 97%、identity 99%となり、୧ࣛࣉスࢻ࣑のᵓ㐀がᴟࡵて㢮ఝ

しているࡇとが᫂らかとなった。以上の⤖ᯝから、CTX-M-8 ᆺ ESBL ⏘⏕大腸菌のᣑ

ᩓは、大腸菌の特定のࢡローンによるものではなく、blaCTX-M-8をಖ有する IncI1/ST113

とが♧၀された。なおࡇいࡁたྍ⬟性が大ࡌ⏕とによりࡇがỈ平ఏするࢻ࣑スࣛࣉ

本研究のなᡂᯝは Antimicrob Agents Chemother. 2017. 24;61(6)にᥖ㍕された。 
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ឡ⋵動≀⮫床⏤᮶セフ࢛タキࢩム耐性Enterobacteriaceae におࡅる&7;�0�2�� �
(6%/⏘⏕E. coli�%2�22�E�67����H��5ࢡローンの高㢖ᗘ分ᕸ�

 
㇂ཱྀ၏ 1, ᯘ ⯟ 1, 大ᓮ⿱ 1, 小出ᑗኴ 1, 小ᆏ㥴 1, 前山ెᙪ 1,2, ⋢井Ύ子 2, 㛗㔝⏤⣖子 3 

Ⲩ川ᐅぶ 3, 㛗㔝๎அ 1 
 

1ಙᕞ大Ꮫ大Ꮫ㝔 医Ꮫ⣔研究⛉, 2࣑ロࢹ࣓ࢡカルࣛࢺࣛ࣎リー  
3ྡྂᒇ大Ꮫ大Ꮫ㝔 医Ꮫ⣔研究⛉ 

 
࠙目ⓗࠚAMR ᑐ⟇ࣙࢩࢡンࣛࣉンにᥖࡆられているឡ⋵動≀⏤᮶薬剤耐性菌に関する▱

ぢは未ࡔ༑分である。ᅇ㸪ឡ⋵動≀の⮫床ᮦᩱ⏤᮶セフ࢛タキࢩム(CTX)耐性ᰴのᏛ

ㄪ査ཬࡧ分子Ꮫⓗ特性ゎᯒを⾜った。 
࠙方ἲ2016ࠚ 年 5 ᭶㹼9 ᭶に全国の動≀病㝔より集したឡ⋵動≀の⮫床ᮦᩱ⏤᮶ CTX 耐

性 Enterobacteriaceae をᑐ㇟とした。AmpC ȕ-lactamase ཬࡧ ESBL ⏘⏕性の⾲⌧ᆺヨ㦂によ

る推定, ȕ-lactamase㑇ఏ子その他ྛ種耐性㑇ఏ子のྠ定㸪MLSTゎᯒを⾜った。Escherichia coli
についてはO25/O86a 血Ύᆺ別㸪O25b ᆺ別㸪H30 のุ定㸪⣔⤫Ⓨ⏕⩌ゎᯒཬࡧな定╔㑇ఏ

子を検⣴した。また㸪blaCTX-Mಖ有ᰴについて㑇ఏ子の࿘㎶ᵓ㐀ゎᯒを⾜った。 
࠙⤖ᯝࠚCTX 耐性ᰴはE. coli で 381 ᰴ୰ 81 ᰴ (21.3%)㸪Klebsiella pneumoniae で 50 ᰴ୰ 21
ᰴ (42%)㸪Proteus mirabilis で 56 ᰴ୰ 2 ᰴ (3.6%)と㸪K. pneumoniae で高率であった。E. coli 81
ᰴ のࡕ࠺ blaCTX-M-27が 16 ᰴ㸪blaCMY-2が 15 ᰴ㸪blaCTX-M-15が 14 ᰴ㸪blaCTX-M-14が 10 ᰴで検

出された。K. pneumoniae 21 ᰴのࡕ࠺ blaCTX-M-15㸪blaCTX-M-2がྛ 4 ᰴ㸪blaCTX-M-14が 3 ᰴであっ

たが㸪E. coli で多く検出された blaCTX-M-27は検出されなかった。また㸪21 ᰴ୰ 7 ᰴがࢺࣄὶ

ローンࢡ⾜ ST15 とྠ定されたが、ಖ有する bla 㑇ఏ子は多ᵝであった。P. mirabilis 2 ᰴは

blaCTX-M-2ಖ有ᰴであった。その他 E. coli で fosA3 が 2 ᰴ, K. pneumoniae で armA が 1 ᰴ㸪

armA+fosA3 が 1 ᰴから検出された。E. coli 81 ᰴの⣔⤫Ⓨ⏕⩌別ではB2 が 42 ᰴ㸪次いで F
が 16 ᰴと多かったが㸪特にB2 にᒓするO25b-ST131 ローンࢡ 24 ᰴのࡕ࠺ 22 ᰴがH30R ࢧ

れらࡇローンとྠ定された。さらにࢡࣈ 22 ᰴのࡕ࠺ 13 ᰴが blaCTX-M-27 ಖ有ᰴ、5 ᰴが

blaCTX-M-15ಖ有ᰴであり㸪ឡ⋵動≀においても blaCTX-M-27ಖ有ࢺࣄ病原性世⏺ὶ⾜ࢡローンの

ඃ性が☜ㄆされた。一方㸪blaCTX-M-27ಖ有E. coli 16 ᰴ୰ 13 ᰴがB2-O25b-ST131-H30R であ

り㸪それ以外の blaCTX-M-27ಖ有ࢡローン 3 ᰴとは␗なるඹ㏻の࿘㎶ᵓ㐀を有していた。すな

ローンのሙ合ࢡ⾜ὶࡕࢃ IS26-ǻISEcp1 (208 bp)-blaCTX-M-27-ǻIS903D-IS26 であったのにᑐし㸪

それ以外のࢡローンのሙ合 IS26-ǻISEcp1 (388 bp)-blaCTX-M-27-IS903D であった。 
࠙⪃ᐹࠚMatsumura らは国内におࡅる ESBL 腸⟶外病原性ࢺࣄ⏕⏘ E. coli の増加が 2010 年

以㝆の blaCTX-M-27ಖ有E. coli ST131-H30R とを報告していࡇローンの増加に㉳ᅉしているࢡ

る。本報でも blaCTX-M-27ಖ有 B2-O25b-ST131-H30R 㸫ࢺࣄされ㸪ࡔローンのඃ性がぢいࢡ

ឡ⋵動≀間の薬剤耐性菌のᚠ⎔をࡅる▱ぢとなった。さらにឡ⋵動≀が薬剤耐性菌の

reservoir となりᚓるྍ⬟性が♧၀され㸪ࢺࣄのみならࡎ㸪ឡ⋵動≀もᑐ㇟とした AMR ᑐ⟇

が㔜せと⪃えられる。 
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大腸菌由来 CTX-M 型β－ラクタマーゼ遺伝子保有プラスミドの系統ネットワーク解析 

�
˕ྵ߄ڣ ���ɼ知९Ҳ �ɼઔଞٳඔࢢ �ɼௗଉ೯ �ɼߧઔٕ ��
�౽ీฯ衛・ҫ・ඏ⽣物ɼ�愛知衛研・ۗࡋɼ�໌・ҫ・ۗࡋ学ɼ�

�໌・ฯ݊・ۗࡋ学ɼ�৶य・ฯ݊・ۗࡋ学�
�
ʴదʵϕϧηϝχͺڠ௪Ͷฯଚ͠Ηͪഓ͗͵͏ɼළൡͶૌΊً͓͗͞Ζ͵ʹཀྵ༟͖
Δɼܧ౹մੵͺࠖೋͲ S0/67 Ώ � ଲ � ർֳͶݸΔΗͱ͚ΖɽҲ๏ɼ࣯خಝҡ֨ܗЎ
ʷϧένϜʖκҪఽࢢͺϕϧηϝχͶଚͤࡑΖ͞ͳ͗ଡ͚ɼ(6%/ Ҫఽࢢฯ༙ϕϧηϝχ
ܧ౹ΝմͤΖ͞ͳͺɼଳҪఽࢢ֨ݬࢆҾΝմͤΖͲ॑གྷͲ͍Ζɽͨ͞Ͳຌ研究
Ͳͺɼܧ౹ϋρφϭʖέΝࡠͤΖ͞ͳͲϕϧηϝχΝܧ౹մੵ͢ (6%/ Ҫఽࢢฯ༙ϕϧη
ϝχۛԓؖܐΝΔ͖ͶͤΖ͞ͳΝదͳͪ͢ɽ�
ʴ๏๑ʵϐφٶ;ͨଠՊۓ・Պஜ༟པݗର͖Δͪ͢ௐۗ༟པ ,QF,� ϕϧηϝχ ��
;ٶݺ ,QF) ϕϧηϝχ �� Νɼ0L6HTݺ ͲԚخഓΝմੵͪ͢ɽญͦͱ1&%, υʖνϗʖη
͖ΔξΤϱϫʖχͪ͢LQF,�ϕϧηϝχυʖνٶݺ��;,QF)ϕϧηϝχݺ��Ν༽͏ͪɽ,QF,�
ϕϧηϝχ͑ͬ �� (ɼ,QFݺ ϕϧηϝχ͑ͬ �� ЎʷϧένϜʖܗͺՁΔ͖&7;�0ݺ
κҪఽࢢΝฯ༙͢ͱ͏ͪɽՅ͓ͱɼ,QF,� ϕϧηϝχυʖνͶͯ͏ͱͺ S0/67մੵΝͮߨ
ͪɽܧ౹ϋρφϭʖέմੵͶͺϕϧηϝχΝߑͤΖ 25) ϏνʖϱΝ ��� � Ͳනͪ͢ώ
ψϨʖεʖίϱηΝ༽͏ͪɽχϧϓφεʖίϱη25) ༩Ͷͺ SURGLJDO� �%LRLQIRUPDWLFV��
����� �����������Νɼ25)༙ໃఈͶͺ EODVWQ Ν༽͏ɼಢࣙͶࡠͪ͢ S\WKRQ ηέϨϕ
φΝ༽͏ͱώψϨʖεʖίϱηΝࡠͪ͢ɽ�
ʴ݃Վʵ,QF,� ϕϧηϝχͲͺɼ&7;�0�� ฯ༙ �ϕϧηϝχͺۛԓ͵ؖܐͶ͍ΕɼಝͶ 67�
ͺۅΌͱۛԓͲ͍ͮͪɽΉͪɼ&7;�0�� ฯ༙ϕϧηϝχͶͯ͏ͱͺસͱۛԓ͵ؖܐͶ
͍ΕಝͶ 67��� ϕϧηϝχͺۅΌͱۛ͏ؖܐͶ͍ͮͪɽҲ๏ &7;�0��� ฯ༙ϕϧηϝχ
Ͷͯ͏ͱͺܧ౹ϋρφϭʖέͲർֳదۛԓ͵ � Ͷ͖ΗɼͨΗͩΗकͶ౹ܧ 67�� ;ٶ
67�� Ͷྪ͠Ηͪ͗कͲ͍ͮͪɽ&7;�0��� ฯ༙ϕϧηϝχͶͯ͏ͱकͶ � Ͷ౹ܧ
͖ΗɼͨΗͩΗ 67�� ;ٶ ���������� Ͷྪ͠ΗΖ͗कͲ͍ͮͪɽ�
ଠ๏ ,QF) ϕϧηϝχͶͯ͏ͱͺ &7;�0��� ฯ༙ϕϧηϝχͺଡ͚͗ۛԓؖܐͶ͍ͮͪɽ

&7;�0��� ͕Γ; &7;�0��� ฯ༙ϕϧηϝχͺͨΗͩΗܧ౹ϋρφϭʖέͲർֳదۛ͏
ҒͶཔΖ͗͗ଡ͖ͮͪ͗ɼۛԓؖݡ͗ܐΔΗ͵͏͍ͮͪɽ�
ʴࡱߡʵಋҲ&7;�0ܗЎʷϧένϜʖκҪఽࢢΝฯ༙ͤΖɼLQF,� ϕϧηϝχͺϙηφ
ௐۗܧ౹ͶҾΔͥɼέϫʖψϩͶఽ͢ͱ͏Ζ͞ͳ͗ࣖ͠ࠨΗͪɽҲ๏ɼ,QF) ϕϧηϝ
χͶͯ͏ͱͺɼ,QF,� Ͷർ΄ɼಋҲ&7;�0ܗฯ༙ϕϧηϝχؔͶ͕͏ͱΏΏଡ༹͗߶͏
ϋρφϭʖέմੵͺ౹ܧළౕ͗߶͏ՆΝࣖͪ͢ɽ͓ΕɼૌΊܑ͍͗ S0/67 ݃Վ
ͳ૮ؖྒྷ͚ɼϕϧηϝχܧ౹Νྒྷ͚ൕӫͪ͢մੵ͗Նͳ͓ߡΔΗͪɽಝఈҪఽࢢ
ଚࡑͶғଚ͢͵͏ͪΌɼS0/67 մੵͲ͘͵͏ϕϧηϝχͶͯ͏ͱմੵՆͲ͍Εɼϕϧ
ηϝχؔۛԓؖ͗ܐ֮Ͷ͵Ζͳ͓ߡΔΗͪɽ�
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ᅾᏯ医療患者およࡧㆤ施設ධ所者➼におࡅる�
ᇶ㉁特␗性ᣑᙇᆺ�ࣛࢡタ࣐ーࢮ⏘⏕大腸菌のಖ菌率と分子Ꮫゎᯒ�

 

ᯘ ㅬ吾 ۑ 1、川ᮧஂ⨾子 1、ᒸ一ᶞ 2、ᮌᮧᖾྖ 2、▱㔝⣧一 2、㣤⏤Ⴙ �、 
ᮧ上ၨ㞝 4、⸨本ಟ平 �、Ⲩ川ᐅぶ 2 

�1 ྡ大㝔࣭医࣭医療ᢏ⾡、2 ྡ大㝔࣭医࣭⣽菌、� 㔠ἑ医大࣭⮫床感染症Ꮫ、4 ᒱ㜧大࣭

医࣭㝃ᒓ病㝔࣭⏕体ᨭセンター、�東ᾏ大࣭医࣭⏕体㜵ᚚᏛ� 
 

࠙目ⓗ ㆤ施設ධ所者においても、ᇶ㉁ࡸている高㱋者ࡅ国内においてᅾᏯ医療をཷࠚ

特␗性ᣑᙇᆺ-ODFtDmDVH �(S%L�⏘⏕大腸菌をಖ菌しているྍ⬟性が推定されているが、

そのᐇែはṤ᫂らかになっていない。そࡇで本研究では、それらを᫂らかにするࡇと

を目ⓗとし、ᅾᏯ医療患者およࡧㆤ施設ධ所者におࡅる (S%L ⏘⏕大腸菌のಖ菌率と、

その分子Ꮫゎᯒを⾜った。 
࠙方ἲ201ࠚ� 年 11 ᭶から 201� 年 � ᭶にかࡅて、関東、東ᾏ、㝣地༊の � 施設にお

いて、ྠ 意がᚓられた ��� ྡからဗ㢌ᣔい液 �2�� 検体�、尿 �2�� 検体�およࡧ⣅便 �2�8
検体�を᥇取し、ࢡロࣔ࢞ー(S%L �関東Ꮫ�にて分離ᇵ㣴を⾜った。分離された菌ᰴ

について 9LtHN MS による菌ྡྠ定を⾜い、(S%L ⏘⏕大腸菌であると☜ㄆされた菌ᰴに

ついて、(S%L 㑇ఏ子ᆺ、⣔⤫Ⓨ⏕⩌、mXOtLOoFXV VHTXHQFH t\SLQJ �MLST�ゎᯒによるࢡ

ローンゎᯒ、SODVmLG rHSOLFoQ t\SH、2 血Ύᆺ、⥺ẟᢠ原のỴ定ならࡧに 12 薬剤について

&LS, �M100-S2��に‽ᣐしたᐮኳ平ᯈᕼ㔘ἲによる薬剤感ཷ性ヨ㦂をᐇ施した。 
࠙⤖ᯝ ဗ㢌ᣔい液ࠚ 1 検体 �0.���、尿 2� 検体 �11.���、⣅便 �2 検体 �24.0��から (S%L
⏘⏕大腸菌 �0 ᰴが分離された。な (S%L 㑇ఏ子ᆺは &T;-M-2�、&T;-M-14、&T;-M-1�
であり、T(M-ᆺࡸ SH9-ᆺは 1 ᰴも検出されなかった。MLST ゎᯒの⤖ᯝ、ST�8、ST1�1、
ST40�、ST11��、ST48�1 の � 種㢮が検出され、その内 ST1�1 が �� ᰴ �8�.���と最もඃ

であった。さらに、ST1�1 ᰴは全てが⣔⤫Ⓨ⏕⩌ %2 にᒓし、�8 ᰴが 22�b、�2 ᰴが

⥺ẟᢠ原 +�0 であった。以上のゎᯒ⤖ᯝから、�0 ᰴのࡕ࠺ �8 ᰴ ���.���が世⏺ⓗ

SDQGHmLF FOoQH %2-22�b-ST1�1-+�0 に分㢮されるࡇとが᫂らかとなった。また、SODVmLG 
rHSOLFoQ t\SH のゎᯒでは、�0 ᰴ୰ �� ᰴでᙧ㉁㌿体がᚓられ、,QF) JroXS が 42 ᰴとඃ

であった。薬剤感ཷ性ഴྥはカルバペネム⣔、࣑ノ㓄⢾体⣔ᢠ菌薬࣍ࡸスࢩ࣐࣍

ンにᑐし高い感ཷ性を♧したが、ࣉࢩロフロキࢩࢧンにᑐしては 88.��が耐性を♧した。 
࠙⪃ᐹࠚ本ㄪ査により、ᅾᏯ医療患者およࡧㆤ施設ධ所者においても一定の割合で

(S%L ⏘⏕大腸菌をಖ菌しており、その㐣༙数が SDQGHmLF FOoQH であるࡇとが᫂らかに

なった。しかしながら、ᅾᏯ医療ࡸ高㱋者施設で検出される菌ᰴと病㝔⎔ቃで検出され

る菌ᰴの分子Ꮫⓗ特ᚩを比較検ウするには、ᅇのㄪ査では菌ᰴ数が༑分ではないࡇ

と、さらにはᅾᏯ医療患者およࡧㆤ施設ධ所者➼の୰でのᒙ別もᚲせであるが、⌧状

では༑分な報がᚓられていないࡇとなから、᭦なるㄪ査研究がᚲせであると⪃える。 
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ȕ�ODFWDPDVHࢊ⽣ &aSnoc\toSKaJa ۗͶ͕͜Ζ�

ܗ63& ȕ�ODFWDPDVHҪఽࢢฯ༙য়ڱ�

 

ܔ ڰ߶ 1ɼ� নຌ ٳ 2 
 ഇ学学Ӆฯ݊学研究Ռ܊ഇ学 ҫ学部ฯ݊学Ռɼ2܊1

 

ʴదʵ 

� Capnocytophaga ۗͺϐφΝಊ物಼ߤۗࡋࡑͲ͍Ζɽۛ೧ɼࣅबබͳؖ࿊
Ώɼ໖Ӻસं׳Ͷ͕͜Ζ݄ླྀ״ઝ͵ʹ״ઝྭๅ͗ࠄ͵͠Ηͱ͏ΖɽΉͪ 2010 ೧Ͷ
ͺ C. sputigena ͖Δ ESBL Ͳ͍Ζ CSP ܗ ȕ-lactamase (blacsp)͗ಋఈ͠Ηͪ͗ɼࡑݳΉͲͶ
Capnocytophaga ۗͶ͕͜Ζ blacspฯ༙য়ڱͶͯ͏ͱ΄ͪๅࠄͺ͵͏ɽͨ ͞Ͳͬͪࢴͺ
ȕ-lactamase ⽣ࢊ Capnocytophaga ۗྡজהΝଲেͳ͢ͱ blacspฯ༙য়ڱΝ΄ͪɽ 

 

ʴࡒྋͳ๏๑ʵ 

� ଲেۗהͺɼྡজࡒྋ͖Δ͠Ηɼcefinase disc ͶΓΕ ȕ-lactamase ཇͳఈ͗͠⽣ࢊ
Ηͪ Capnocytophaga ۗ( C. sputigena 29 C. gingivalis 10 ,ה C. leadbetteri 5 ,ה  ,ה

Capnocytophaga sp. 4 ܯ( ה 48 ͳͪ͢ɽblacspฯ༙ͺγδϱύϔϨξκʖεϥϱͲה
֮͢ɼعๅ primer (H. Guillon et al., AAC 2010)ͳͪͶઅͪ͢ܯ primer  2 झྪΝ༽͏
ͱ PCR ͶΓΖݗड़Ν֮ͪ͢ɽ 

 

ʴ݃Վ͕Γ;ࡱߡʵ 

� ȕ-lactamase ⽣ࢊ Capnocytophaga ۗ blacspฯི༙ͺ 68.8% (33/48) [C. sputigena 79% 

(23/29), C. gingivalis 80% (8/10), C. leadbetteri 0% (0/5), Capnocytophaga sp. 50% (2/4)]Ͳ͍ͮͪɽ
blacspΝಋఈͪ͢ Guillon Δ͗અͪ͢ܯ primer ͶΓΖ blacspݗड़༽ PCR ͲͺۗझͶ͖͖ΚΔ
ͥඉಝҡద͵ଁ͗⽣ͣͪɽҲ๏ɼͪͶઅͪ͢ܯ blacspݗड़༽ primer ͶΓΖ PCR Ͳͺɼ
ಝҡద͵ଁ֮͗Ͳ͘ɼγδϱύϔϨξκʖεϥϱ݃ՎͳҲͪ͢ɽGuillon Δͺɼ
ȕ-lactamase ⽣ࢊඉ・⽣ࢊ C. sptigena Ͷ͖͖ΚΔͥ PCR Ͷͱ blacspΝݗड़ͪ͢͞ͳ͖Δɼ
blacspͺC. sptigenaઝ৯ରȕ-lactamaseͲ͍Ζͳๅ͢ࠄͱ͏Ζɽ͢ ͖͢ɼຌݗ౾Ͳͺblacsp

Νฯ༙͠͵͏ C. sputigena ͗ଚͪ͢͞ࡑͳΏɼCapnocytophaga ۗझͶ͖͖ΚΔͥฯ༙Ν
֮ͤΖ͞ͳ͗Ͳͪ͘ɽຌݗ౾͖Δ blacspͺՁΔ͖ߑؽͶΓΕఽୣ͠ΗҢಊ͢ͱ͏ΖՆ
͓͗ߡΔΗͪɽ 
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䛂⪏ᛶ菌㛵㐃㟁子䝅ス䝔䝮㛤Ⓨの⌧≧䛃 
－ ⪏ᛶ菌᮲௳/㆙࿌䞉ෆᐃ⩏䝯ッ䝉ー䝆のᶆ‽䞉RICSS䞉2DCM-web の㐍ᤖ － 

⸨ᮏಟᖹ䠍䠅, ㇂ᮏᘯ୍䠎䠅, ᐩ⏣ⰾ䠎䠅, ඵᮌဴஓ䠏䠅, ᰘᒣᜨ࿃䠐䠅, Ⲩᕝᐅぶ䠏䠅, ᮧୖၨ㞝䠑䠅 
䠍䠅ᮾᾏ大Ꮫ, 䠎䠅⩌㤿大Ꮫ, 䠏䠅ྡྂᒇ大Ꮫ, 䠐䠅ᅜ❧ឤᰁ◊✲ᡤ, 䠑䠅ᒱ㜧大Ꮫ 

⪏ᛶ菌䛻䜘䜛㝔ෆឤᰁᑐ⟇䛻䛿䚸菌の

㝔ෆᣑᩓのᢚไ䚸ᢠ菌⸆の㐺ṇ⏝䛻䜘䜛

⪏ᛶ菌㑅ᢥᅽのᢚไ䛜㔜せ䛷䛒䜚䚸⛉Ꮫⓗ䛺

ᑐ⟇ᐇの䛯䜑䛻᰿ᣐ䛸䛺䜛䝃ー䝧䜲ラ䞁ス

䛻䜘䜛䝕ータ䛜ᚲせ䛷䛒䜛䚹⚾䛯䛱䛿䚸䛣䜜䜢

ຠ⋡ⓗ䚸㧗⢭ᗘ䛻⾜䛖䛯䜑䛻㟁子䜢㐍䜑䛶

䛝䛯䚹᭱㏆の㐍ᤖ䜢ሗ࿌䛩䜛䚹 
䛆⪏ᛶ菌᮲௳/㆙࿌䞉ෆᐃ⩏䝯ッ䝉ー䝆䛇 

᳨ᰝᶵჾ䚸᳨ᰝᶵჾ䛻᥋⥆䛥䜜䛯䝕ータ⟶

⌮⨨䛻ㄞ䜏㎸䜎䛫䚸⪏ᛶ菌の᮲௳䚸䛚䜘䜃䚸

䛭の⪏ᛶ菌䛜᳨ฟ䛥䜜䛯䛸䛝䛻䚸㆙࿌䛸ྠ

䛻⾲♧䛩䜛䛭のᚋ䛻ྲྀ䜛䜉䛝ᡭ㡰䛺䛹の⾲♧

ෆᐜ䜢ᐃ⩏䛩䜛䝣䜯䜲䝹䛷䛒䜛䚹⪏ᛶ菌のỈ

㝿䛷のᑐ⟇のᶆ‽䛻ᙺ❧䛴䜒の䛷䛒䜛䛜䚸

⪏ᛶ菌のᐃ⩏䜢⾜䛖ᶆ‽䛧䛯䝯ッ䝉ー䝆䠄䝣

䜯䜲䝹䠅䛸䛧䛶䜒⏝䛷䛝䜛䚹ᚋ⪅のᶵ⬟䜢

⏝䛧䛶䚸2DCM-web 䛻䛚䛔䛶䚸≉ᐃの⪏ᛶ菌

䛰䛡䜢⾲♧䚸䛒䜛䛔䛿 CRE の䜘䛖䛻」ᩘ菌✀

䛻䜟䛯䜛⪏ᛶ菌䜢⾲♧䛥䛫䜛の䛻䛩䛷䛻⏝

䛥䜜䛶䛔䜛䚹సᡂの䛯䜑の䝒ー䝹䛿䚸⩌㤿大

Ꮫ䛊2DCM-web ᐇ⩦䝅ス䝔䝮䛋*の HP 䛷බ㛤䚸

ヨ⏝୰䛷䛒䜛䚹ヨ⏝⤊ᚋ䚸JANIS 䛻⛣䛩ண

ᐃ䛷䛒䜛䚹᳨ᰝᶵჾ䝯ー䜹ー䛻ᑐ䛩䜛ㄝ᫂

䜒㛤ദ䛩䜛ணᐃ䛷䛒䜛䚹 
䛆RICSS䛇 

デ⒪ሗ㓘ຍ⟬䛻䜒䛸䛵䛟ឤᰁᑐ⟇のᆅᇦ㐃

ᦠ䜢ᨭ䛧䚸䛥䜙䛻䚸ᅜ䝺䝧䝹䜎䛷の⮬由䛺

䜾䝹ープᙧᡂ䚸ᅜ䝺䝧䝹䛷のឤᰁᑐ⟇のᐇ

≧ἣ䛸䛭の䜰䜴ト䜹䝮䛻㛵䛩䜛ሗの㞟䚸

㞟ィ䚸㑏ඖ䜢ྍ⬟䛻䛧䛯䝅ス䝔䝮䛷䛒䜛䚹ᖹᡂ

28 ᖺᗘ䛻 AMED 䛛䜙の㈨㔠䛷㛤Ⓨ䜢⾜䛳

䛯䚹 
ᖹᡂ 29 ᖺᗘ䛛䜙ཌ⏕ປാ┬のጤクᴗ䛸

䛧䛶ᅜ❧ᅜ㝿་⒪◊✲䝉䞁ターෆ䛻タ䛡䜙䜜

䛯 AMR ⮫ᗋ䝺䝣䜯䝺䞁ス䝉䞁ター䛻⛣⟶䛥䜜

ᨵⰋసᴗ䛜⾜䜟䜜䛶䛔䜛䚹⌧ᅾ⣙ 70 タ䛜

ヨ⾜䜢⥅⥆䛧䛶䛔䜛䚹ᚋ䚸⮬由䛺䜾䝹ープ

ᙧᡂᶵ⬟䜢ά⏝䛧䛶䚸⪏ᛶ菌䚸㝔ෆឤᰁ䛻ᑐ

䛩䜛䜘䜚ᖜᗈ䛔䝃ー䝧䜲ラ䞁スのプラット䝣䜷

ー䝮䛸䛧䛶ά⏝䛩䜛䛣䛸䚸㞟ィ䝕ータ䜢⡆༢䛻

㑅ᢥ⾲♧䛥䛫䜛ᶵ⬟䜢⾜䛛䛧䛶 AMR 䛻㛵䛩

䜛䛥䜎䛦䜎䛺ሗ䜢統ྜⓗ䛻㑏ඖ䛩䜛䛯䜑の

プラット䝣䜷ー䝮䛸䛧䛶⏝䛩䜛䛣䛸䜢ணᐃ䛧䛶

䛔䜛䚹RICSS 䛻䛿䚸☜⋡ィ⟬の᪉ἲ䜢⡆౽

䛧 PMA䠄Probability-based Microbial Alert䠅䛸

ྠᵝの⤖ᯝ䜢ᚓ䜛䛣䛸䛜䛷䛝䜛 PMAL 䛸䛭䜜

䛻䜒䛸䛵䛟䚸䃂-alert matrix 䛜ᐇ䛥䜜䛶䛚䜚㝔

ෆ䛷の菌の␗ᖖᣑᩓの᳨ฟ䛸䛭のཎᅉの᥎

 䜢ᨭ䛩䜛䚹 
䛆2DCM-web䛇 

䠎DCM-web䛻ᑐ䛧䛶䚸௨ୗ3ⅬのᨵⰋ䜢⾜

䛳䛯䚹䠍䠅๓㏙の䛂⪏ᛶ菌᮲௳/㆙࿌䞉ෆᐃ⩏

䝯ッ䝉ー䝆䛃䜢⏝䛧䛶䚸」ᩘ菌✀䚸≉ᐃの⪏

ᛶ菌䜢㑅ᢥ䛧䛶⾲♧䛷䛝䜛䜘䛖䛻䛧䛯䚹䠎䠅ᚑ来

の㓄Ⰽ䛻ຍ䛘䛶䚸ྠ୍マップ୰䛷䜘䜚⪏ᛶᗘ

の㧗䛔ᰴ䛻㉥䛺䛹の┠❧䛴Ⰽ䜢䜚ᙜ䛶䜛ᶵ

⬟䜢ຍ䛘䛯䚹䠏䠅᧯స䝟ネ䝹䜢䝃䝤䜴䜲䞁ド䜴

䛧䚸ື䛛䛩䚸ᾘ䛩䚸ᣑᙇ䝕䜱スプ䝺䜲䛻⾲♧

䛥䛫䜛䛣䛸䛜䛷䛝䜛䜘䛖䛻䛧䛯䚹 
2DCM-web のᬑཬの䛯䜑䛻䚸ឤᰁ㛵㐃

Ꮫの䛤༠ຊのୗ䛻䚸䠎DCM-web ᐇ⩦ WS
䜢㛤ദ䛧䛶䛝䛯䚹ᖹᡂ 28 ᖺᗘ WS のᡂᯝ䜢䚸

䛊2DCM-web ᐇ⩦䝅ス䝔䝮䛋*䛸䛧䛶䚸⩌㤿大

Ꮫᩥ㒊⛉Ꮫ┬≉ูプ䝻䝆䜵クトᡂᯝ䝨ー䝆の

୰䛛䜙⏝䛷䛝䜛䜘䛖䛻䛧䛯䚹 
2DCM 䛿⪏ᛶ菌䜢⤠䜚㎸䜐䛣䛸䛻䜘䛳䛶」

ᩘタのศ㞳菌の䝕ータ䜢解析䛧⪏ᛶ菌の

ᆅᇦᣑᩓ䜢ศ析䛩䜛䛣䛸䛜ྍ⬟䛷䛒䜛䛜䚸

タ㛫䠄ᶵ✀㛫䠅䛻Ꮡᅾ䛩䜛 MIC  ᐃ್の೫ᕪ

の解ᾘ䛜⢭ᗘの㧗䛔解析䛻ᚲせ䛷䛒䜛䚹䜎䛯䚸

⌧ᅾ䚸JANIS の CSV 㑏ඖሗ䛷䛿 SIR ุᐃ

್の䜏䛷 MIC ್の㑏ඖ䜢⾜䛳䛶䛔䛺䛔䚹MIC
್䜢⏝䛩䜛䛣䛸䛷 2DCM の⢭ᗘ䛿ྥୖ䛩䜛䚹

MIC ್の CSV 䝣䜯䜲䝹䛷の㑏ඖ䜢ᮇᚅ䛧䛶䛔

䜛䚹 
⪏ᛶ菌㛵㐃の㟁子䝅ス䝔䝮䛿୍ᐃの㐍Ṍ

䜢㐙䛢䛶䛔䜛䛜䚸⌧Ꮡのᢏ⾡䛷༑ศ䛻解ᾘ䛷

䛝䜛ㄢ㢟䜒ከ䛟ṧ䛳䛶䛚䜚䚸ᚋ䜒◊✲㛤Ⓨ䛸

䛸䜒䛻ᨵⰋ䚸ᐇ䜢⥆䛡䜛ᚲせ䛜䛒䜛䚹 
* 䛊2DCM-web ᐇ⩦䝅ス䝔䝮䛋HP の URL 

http://yakutai.dept.med.gunma-u.ac.jp/pro
ject/2dcm/index.html 
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ࢫࣛࢡࣈࢧ %� ࢮ࣮࣐ࢱࢡ�ș�ࣛࣟࢱ࣓ S0%�� の㜼ᐖ᥈⣴ 
 

 Ⲩᕝᐅぶࠊᮌᮧᖾྖࠊ▱㔝⣧୍ࠊ⏕⋹㔠地ۑ

㸦ྡྂᒇᏛᏛ㝔་Ꮫ⣔◊✲⛉ 分Ꮚཎ⣽菌Ꮫ࣭耐性菌ไᚚᏛ㸧 

 

࠙┠ⓗࠚ 

 ㏆ᖺࣟࢱ࣓ࠊ�ș�ࣛࢮ࣮࣐ࢱࢡ㸦௨ୗ 0%/㸧࣒ࢿ࣌ࣂࣝ࢝ࠊࡋ⏕⏘ࢆ耐性とࡓࡗ࡞⭠ෆ⣽

菌⛉⣽菌㸦௨ୗ &5(㸧のᣑᩓࠊࡀ་⒪⌧ሙ࡛ၥ㢟と2+:ࠋࡿ࠸࡚ࡗ࡞ ࡣ ���� ᖺࠕᑐ⟇の⥭

ᛴ性ࡀ㧗࠸耐性菌ࣜࢆࠖࢺࢫබ⾲ࡑࠊࡾ࠾࡚ࡋの୰࡛ࠊࡶᗈ⠊ᅖከ耐性ࡍ♧ࢆ &5( ᭷ࡣ

ຠ性ࡀᮇᚅ࡛ࡿࡁᢠ菌⸆ࡀᴟ࡚ࡵ㝈5&ࠊࡵࡓࡿ࠸࡚ࢀࡽ( ࣝࢢ耐性菌の࠸㧗ࡀᛴ性⥭ࡶ᭱ࡣ

)5&ࠊࡽ状況࡞࠺ࡼのࡇࠋࡿ࠸࡚ࢀࡉᣦ定ࣉ࣮ ឤᰁのᝈ⪅ணᚋࢆᨵၿࡿࡍⅭࠊ᪂つ

ᢠ菌⸆ࡸ 0%/ 㜼ᐖの㛤Ⓨࡀᛴົとࠋࡿ࠸࡚ࡗ࡞ 

 ᡃࠎの◊✲ࠊࡣࣉ࣮ࣝࢢSHUUDWLD PDUFHVFHQV ࢫࣛࢡࣈࢧࡓࡋᚓ⋓እ᮶性ࡀ %� ࡿࡍᒓ

0%/ ࡿ࠶࡛ S0%�� ��S0%ࠊ࡚ࡋの୍⎔とࡑࠋࡓࡁ࡚ࡵ㐍ࢆ✲◊ࡋⓎぢึ࡛᭱⏺ୡࢆ ᶆⓗとࢆ

合≀の᥈ࡿ࡞㜼ᐖの㦵᱁とࠊࡣᅾ⌧ࠋࡿ࠸࡚ࡵ㐍ࢆ✲◊࡚ࡋⓗと┠ࢆ㜼ᐖの㛤Ⓨࡓࡋ

⣴ࢆᐇࡑࠊࡾ࠾࡚ࡋの㐍ᤖ状況࡚࠸ࡘሗ࿌ࠋࡿࡍ 

࠙᪉ἲࠚ 

 )'A ᪤ᢎㄆ⸆ࡸ AQDO\WLFRQ ➼の � ȣ0 ������ࠊ㇟ᑐࢆ࣮ࣜࣛࣈࣛ≀の合ࡘ ⛬ᗘの⃰

ᗘ࡛ S0%�� のࣥࣇࢭࣟࢺࢽ分ゎᛂࢆ㜼ᐖࡿࡍά性ࢆ 定ࡇࡿࡍと࡛ࠊ㜼ᐖ≀㉁の᥈⣴ࢆ

��S0%ࠊࡣ࡚࠸ࡘ㓝⣲ά性㜼ᐖ≀㉁ࡓࢀࡉ㑅ᢤࠋࡓࡗ⾜ ⏘⏕菌࣒ࢿ࣓࣌ࣟࠊ࡚࠸⏝ࢆの 0I&

のపୗࢆᣦᶆと࡚ࡋ㜼ᐖά性ࢆホ౯ࠋࡓࡋ 

࠙⤖ᯝࠚ 

ࡓࡋࢢࣥࢽ࣮ࣜࢡࢫ  ����� 合≀୰ࣥࣇࢭࣟࢺࢽࠊ分ゎά性ࢆ ���௨ୗ࡛ࡲῶᙅࡏࡉ

ࡀ≀合ࡿ ���㸦����㸧✀㢮ᚓࡑࠋࡓࢀࡽの୰࡛ࠊS0%�� ⏘⏕菌ᑐࠊࡋ���ȣJ�PO ࡛ẘ性㸦ቑ

Ṫᢚไຠᯝ㸧࣒ࢿ࣓࣌ࣟࠊࡎࡉ♧ࢆの 0I& ࢆ ��� ௨ୗపୗࡓࡏࡉ合≀ࢆ �㸦����㸧✀㢮

ᚓࡇࡿとࠋࡓࡁ࡛ࡀ 

࠙⪃ᐹࠚ 

 特定のᵓ㐀ࢆᣢࡘ合≀ࡀ S0%�� のά性ࢆ㜼ᐖࡿࡍഴྥࡀぢࠋࡓࢀࡽከ࣮ࣝ࢜ࢳࡣࡃᇶ➼

の᪤▱の 0%/ 㜼ᐖ㛵㐃ࡿࡍᐁ⬟ᇶࢆ᭷ࡿࡍ合≀࡛ࠊࡋࡋࠋࡓࡗ࠶ᵓ㐀ࡣࡽ㜼ᐖᵝᘧ

;ࠊᚋࠋࡓࡁ࡚ࢀࡉ㑅ᢥ࡚ࡋ㜼ᐖೃ⿵とࡶ≀合࠸㞴ࡋணࡀ ⥺⤖ᬗᵓ㐀ゎᯒࠊࡾࡼ

S0%�� との⤖合ᵝᘧࢆ特定ࡃ࠸࡚ࡋとྠࠊ㜼ᐖస⏝�㓝⣲の⤖合ぶ性࣒ࣛࢢࡸ㝜性菌

のእ⭷㏱㐣性�ࢆ᭦㧗ࡿࡵⅭのᵓ㐀ᨵኚࢆ㐍ࡿࡵィ⏬࡛ࠋࡿ࠶ 

࠙参⪃ᩥ⊩ࠚ 
�� :DFKLQR J� HW DO�� AA&� �������������������  
�� :DFKLQR J� HW DO�� AA&� �����������������  
�� :DFKLQR J� HW DO�� AFWD &U\VWDO SHFW ) SWUXFW %LRO &U\VW &RPPXQ� �������������� 
�� :DFKLQR J� HW DO�� AA&� ����� �������������� 
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᪂つ࣓タロ�ș�ࣛࢡタ࣐ーࢮ㜼ᐖ合≀➼の᥈⣴と開Ⓨへのࣞࣕࢳンࢪ 
 

 ۵Ⲩ川ᐅぶ �、▱㔝⣧一 �、ᮌᮧᖾྖ �、佐⸨⥤ே �、㯮ᓮ༤㞞 �、㔠  �、 

    $QXSUL\D .XPDU�、㔠山ᑲே �、㔠地⋹⏕ �、ᆏ㔝ᘯႹ �、ᒸ一ᶞ � 

（�ྡྂᒇ大࣭㝔࣭医 分子病原⣽菌Ꮫ�耐性菌ไᚚᏛ、�ྡྂᒇ大࣭ࣛࢺンスフ࢛ーࢸ࣐

�リーセンター、�㔠ᇛᏛ㝔大࣭薬࣭機器分ᯒᏛࣛࣈカル࣑ࣛࢣ分子研究所 ,7E0࣭⏕ࣈ

薬ရ分ᯒᏛ） 

 
࠙⫼ᬒと目ⓗࠚ���� 年以㝆、カルバペネム⣔のみならࡎフルオロキノロン⣔࣑ࡸノ㓄⢾
体⣔なにᑐしᗈ⠊な耐性を⋓ᚓした、カルバペネム耐性腸内⣽菌⛉⣽菌�&5(�、さらに
&5( なの感染症の療において有ຠ性がᮇᚅでࡁるࢥリスࢳンに耐性をする
ンを࣑ターノール࢚࣍ス࣍���5&0 /36 に加する㓝⣲�なをࣛࣉスࢻ࣑౫Ꮡ性に⏘⏕
する大腸菌なが、世⏺ྛ地で分離されるよ࠺になり、⮫床⌧ሙで大ࡁな⌧ᐇⓗ⬣ጾとな
っている。そのたࡵ、ඛのఀໃᚿᦶࢺࢵ࣑ࢧでも薬剤耐性（$QWLPLFURELDO UHVLVWDQFH� $05）
ၥ㢟が国㝿ⓗに༠ྠして取り⤌ࡁࡴせな⥭ᛴㄢ㢟の一つとして取り上ࡆられ、ྛ国で
$05 ᑐ⟇のたࡵのᵝࠎな取り⤌みが開始されている。 
')なែを㋃まえ、ᙜᩍᐊでは、$0࠺のよࡇ  のᨭをཷࡅてྡྂᒇ大Ꮫࣛࢺンスフ࢛ー
㔠ᇛᏛ㝔大Ꮫ薬Ꮫ部の㯮ᓮ༤㞞ᩍᤵらࡸ,7E0�の佐⸨⥤ேᩍᤵ�分子研究所⏕ࣈࢸ࣐
と㐃ᦠし、⣽菌Ꮫ、Ꮫ、薬Ꮫの㸱分㔝のᑓ門ᐙでᏛ⾡ⓗ▱㆑ࡸ研究ᢏ⾡を提౪しあい、
&5( ➼の᪂ᆺのᗈ⠊ᅖ多剤耐性菌に有ຠ性がᮇᚅされる᪂つ≀㉁➼の᥈⣴➼を㐍ࡵた。 
࠙方ἲࠚල体ⓗには、カルバペネ࣐ーࢮの୰で最も一⯡ⓗかつ多ᵝなタࣉが出⌧してい
る࣓タロ�ș�ࣛࢡタ࣐ーࢮ�0%/�のά性を㜼ᐖする≀㉁を、,7E0 の所有する ������ 種㢮以
上のኳ↛≀⏤᮶合≀ࣛࣛࣈリーとともにᕷ㈍の合≀ࣛࣛࣈリーの୰から㑅ᢥし、
㓝⣲Ꮫⓗ㜼ᐖ࣓ࣛࣃーターの 定とともに㜼ᐖ≀㉁とのඹ⤖ᬗのసᡂと ;⥺⤖ᬗᵓ㐀ゎ
ᯒによる⤖合状ែのゎ᫂、さらに 6FKU¸GLQJHU なのᑓ⏝ゎᯒࢯフࢺを⏝いたࢵࢺキン
、ータにᇶ࡙いてࢹれらによりᚓられたࡇ。を⾜っているンゎᯒなࣙࢩー࣑ࣞࣗࢩ࣭ࢢ
よりᙉい㜼ᐖά性を有する分子へのᵓ㐀ᨵ変なもヨみた。 
࠙⤖ᯝと⪃ᐹࠚ������ 種の ,7E0 合≀ࣛࣛࣈリーの୰から 0%/ にᑐして㜼ᐖά性を有
する �� 種㢮の合≀を㑅ᢥした。その୰で、,03 ᆺࡸ 1'0 ᆺなの 0%/ にᑐしてᙉい㜼ᐖ
ά性（,03�� にᑐする ,&�� は ����ȣ0）を♧す分子㔞が⣙ ��� の合≀ $をⓎぢした。,03��
⏘⏕大腸菌なを⏝い、࣓ロペネム➼のカルバペネム薬ඹᏑୗで合≀ $を数ȣJ�PO の⃰
ᗘでඹᏑさࡏるࡇとで、カルバペネムの 0,& が ��� ⟶⛬ᗘపୗするなの⤖ᯝがᚓられて
いる。さらに、合≀ $と 0%/ とのඹ⤖ᬗの ;⥺⤖ᬗᵓ㐀ゎᯒにより、ά性୰ᚰへの合
≀ $のヲしい⤖合状ែをゎ᫂しつつある。ྠに、合≀ $の㢮⦕体ࡸㄏᑟ体なを」数
ධᡭあるいは᪂つに合ᡂし、それらの㜼ᐖά性࣓ࣛࣃーターの 定ࢵࢻࡸキン࣑ࣗࢩ࣭ࢢ
ࣞーࣙࢩンなもᐇ施୰である。 
 一方、ᕷ㈍の合≀ࣛࣛࣈリーについても、0%/ ➼にᑐして㜼ᐖά性を有する≀㉁の
᥈⣴を⾜い、⢭〇した 0%/ 㓝⣲にᑐして、ᙉい㜼ᐖά性を♧す㜼ᐖ≀㉁ %なを㑅ᢥする
た。しかし、㜼ᐖ≀㉁ࡁとがでࡇ %は、⢭〇した 0%/ にᑐしてはᙉい㜼ᐖά性を♧すもの
の、0%/ ⏘⏕大腸菌ᰴを⏝いたᐇ㦂では、࣓ロペネムなのඹᏑୗで㜼ᐖά性がはっࡁり
ほᐹでࡁない。おそらく、0%/ 分子が機⬟するࣛࢢム㝜性菌のペリࢬࣛࣉムに฿㐩し㞴い
なの࣓カࢬࢽムが関ಀしているものと推定されたたࡵ、⣽菌に取り㎸まれࡸすくなるよ
 。をヨみているなᏛᵓ㐀のಟ㣭ᨵ変な࠺
࠙まと03,ࠚࡵ�� ࡸ 1'0�� を⏘⏕する大腸菌ᰴにおいてᙉい㜼ᐖά性を♧す㜼ᐖ≀㉁ $➼
をⓎぢした。さらに⢭〇した 0%/ にᑐしてはᙉい㜼ᐖά性を♧すものの、⏕菌を⏝いた㜼
ᐖᐇ㦂では、༑分な㜼ᐖ⌧㇟がほᐹされない㜼ᐖ≀㉁ %➼の」数の合≀をぢ出した。ྠ
に ;⥺⤖ᬗᵓ㐀ゎᯒなのᡭἲを⏝いて、㓝⣲への⤖合状ែのゎ᫂およࡧ分子ᨵ変のྍ
⬟性の検ウなを㐍ࡵている。ᚋは、0%/ 㓝⣲への⤖合ぶ性がより高くかつࣛࢢム㝜
性菌に取り㎸まれࡸすいᏛᵓ㐀を有する㜼ᐖ≀㉁のసᡂを目ᣦして研究を㐍ࡵる計⏬で
ある。 
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東日本で検出されたカルバペネム耐性大腸菌の㑇ఏ子ゎᯒ⤖ᯝ 
 
 小川⨾ಖ、ᆏ⏣❳、ᕷᮧ⚞ᏹۑ
 
ᰴᘧ♫ࣅー࣭࢚ム࣭࢚ル ⣽菌検査部 
 
࠙はࡵࡌにࠚカルバペネム⣔薬は、ࣛࢢム㝜性菌感染症にᑐしᗈいᢠ菌スペࣛࢺࢡムを有

し、ș-ࣛࢡタ࣐ーࢮにᏳ定であり、さらに、⣽⬊外⭷のᾐ㏱性が高い薬剤であるたࡵ、㔜

症およࡧ㞴性感染症患者にᑐし⏝されている㔜せな薬剤である。ᅇᡃࠎは、東日本

からから分離されたカルバペネム耐性大腸菌について、その耐性機ᵓ、ఏ状況を᫂らか

にするたࡵㄪ査を⾜った。 
࠙ᑐ㇟およࡧ方ἲ 2016ࠚ 年 7 ᭶から 2017 年 7 ᭶までに東日本から分離され、VITEK-2 に

て CRE とุ定された大腸菌 13 ᰴをᑐ㇟とした。薬剤感ཷ性は、MEPM, IPM, PIPC, 
PIPC/TAZ, CMZ, CAZ,  LVFX,  AMK, についてᚤ㔞液体ᯈᕼ㔘ἲにて 定した。耐性㑇

ఏ子の検出には、次世代ࢩー࢚ࢡンࢧーMiSeq を⏝いてሷᇶ㓄ิをỴ定した。ᚓられたࢤ

ノム報にᑐし ResFinder を⏝いて耐性㑇ఏ子のᆺ別を⾜った。 
࠙⤖ᯝࠚ㑇ఏ子ゎᯒの⤖ᯝ、 定した 13 ᰴ୰ 5 ᰴが IMP-1 をಖ有していた。CTX-M-2 ⏘

⏕が㸯ᰴ、CTX-M-15 ⏘⏕ᰴが㸲ᰴ、CTX-M-27 ⏘⏕ᰴが 5 ᰴ、TEM-1 ⏘⏕ᰴが 5 ᰴ、OXA-1
⏘⏕ᰴが 4 ᰴ検出された。キノロン耐性については、aac(6’)Ib-cr ⏘⏕ᰴが 3 ᰴ、qnrA7 ⏘

⏕ᰴが 2 ᰴ、qnrA6 ⏘⏕ᰴが 1 ᰴ検出された。ș-lactamase については IMP-1 ༢⊂⏘⏕ᰴ

が 2 ᰴであった。ࡇの 2 ᰴはྠにキノロン耐性の qnrA6 と qnrA7 をそれࡒれ⏘⏕してい

た。IMP-1 と CTX-M-2 と TEM-1 ྠ⏘⏕ᰴ、IMP-1 と TEM-1 ྠ⏘⏕ᰴ、IMP-1 と

CTX-M-27 ྠ⏘⏕ᰴがそれࡒれ㸯ᰴࡎつ検出された。ྠに」数のș-lactamase を⏘⏕

していたᰴは 10 ᰴであった。 
࠙⪃ᐹࠚᅇㄪ査したカルバペネム耐性大腸菌 13 ᰴは、IMP-1 ⏘⏕ᰴであり関西方㠃で多

く検出されている IMP-6 ⏘⏕ᰴおよࡧ IMP-6 とྠに XTX-M-35 ⏘⏕ᰴは検出されなか

った。ࡇのとࡇから、関西方㠃で多く分ᕸしているカルバペネム耐性大腸菌と、東日本で

分ᕸしているカルバペネム耐性大腸菌はಖ有しているࣛࣉスࢻ࣑が␗なるࡇとが⪃えられ

た。 
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ネࣃールの医療施設で分離されたカルバペネム耐性大腸菌の分子Ꮫゎᯒ 
多⏣㐩ဢࠐ 1࣭Basudha Shrestha2࣭ᓥ⏣ె世 3࣭Jeevan B. Sherchand2࣭⳻▱⨾ 1࣭ษ᭰

↷㞝 1 
1㡰ኳᇽ大Ꮫ大Ꮫ㝔医Ꮫ研究⛉ᚤ⏕≀Ꮫ 
 バン大Ꮫ医Ꮫ部ᚤ⏕≀Ꮫࣈリࢺ2
3国立国㝿医療研究センター研究所感染症ไᚚ研究部 
 
࠙⫼ᬒࠚカルバペネム耐性腸内⣽菌⛉⣽菌 (Carbapenem-resistant Enterobacteriaceae）
が地⌫つᶍで医療Ᏻ全を⬣かしている（WHO, 2016）。ᡃ バン大Ꮫ医ࣈリࢺールのࣃはネࠎ

Ꮫ部ᚤ⏕≀Ꮫᩍᐊおよྠࡧ大Ꮫ医Ꮫ部㝃ᒓᩍ⫱病㝔とのඹྠ研究を2012年からᐇ施してࡁ

た。本Ⓨ⾲ではྠ大Ꮫ医Ꮫ部㝃ᒓᩍ⫱病㝔から分離されたカルバペネム耐性大腸菌の分子

Ꮫゎᯒを⾜った。 
࠙方ἲࠚ全 250 ᰴの大腸菌の薬剤感ཷ性ヨ㦂をᐇ施し、カルバペネム耐性（࣑ペネムま

たは࣓ロペネムの MIC が> 4ug/ml）の大腸菌 38 ᰴをスࢡリーࢽンࢢした。ࢤノムをᢳ出

し、次世代ࢩーࢣンࢧを⏝いた全ࢤノムゎᯒをᐇ施した。⣔⤫ᶞゎᯒは全㛗ࢤノムがỴ

定している大腸菌 ST2747 (accession no. CP007394)をリファࣞンスに SNP ー࣐ࢸンカࢥ

をసᡂした。⣔⤫ᶞは最ᑬἲによりゎᯒした。 
࠙⤖ᯝおよࡧ⪃ᐹ38ࠚ ᰴのカルバペネム耐性大腸菌は全ᰴ NDM ⏘⏕菌であった。NDM
のタࣆンࢢを⾜ったとࢁࡇ、NDM-1（16 ᰴ）、NDM-3（1 ᰴ）、NDM-4（1 ᰴ）、NDM-5
（11 ᰴ）、NDM-7（7 ᰴ）、NDM-12（1 ᰴ）、NDM-13（1 ᰴ）とᵝࠎな NDM バリンࢺ

がྠ定された。さらに 38 ᰴ୰、33 ᰴが࣑ノࢢリࢻࢩࢥ高ᗘ耐性を♧す多剤耐性で 16S 
rRNA 菌であった。16S rRNA⏕⏘ࢮーࣛࢳ࣓ 菌は⏕⏘ࢮーࣛࢳ࣓ ArmA ⏘⏕菌（14 ᰴ）、

RmtB ⏘⏕菌（11 ᰴ）、RmtC ⏘⏕菌（4 ᰴ）、ArmA-RmtB ඹ⏘⏕菌（2 ᰴ）、ArmA-RmtC
ඹ⏘⏕菌（2 ᰴ）であった。MLST ゎᯒの⤖ᯝ、ST38（3 ᰴ）、ST94（1 ᰴ）、ST101（6
ᰴ）、ST167（5 ᰴ）、ST361（2 ᰴ）、ST405（8 ᰴ）、ST448（3 ᰴ）、ST648（5 ᰴ）、ST2083
（2 ᰴ）、ST2659（1 ᰴ）およࡧ ST4108（2 ᰴ）といったᵝࠎな ST にᒓする菌がྠ定さ

れた。分子⣔⤫ゎᯒの⤖ᯝ、ࡇれらの菌は大ࡁく分ࡅて 3 つのࢢルーࣉに大別された。ࢢ

ルーࣉAにはST38、ST405およࡧST2659、ࢢルーࣉBにはST94、ST101、ST167、ST361、
ST448、ST2083 およࡧ ST4108、ࢢルーࣉ C には ST648 にᒓする菌が分㢮された。 
 ネࣃールの医療施設で分離されたカルバペネム耐性大腸菌の分子Ꮫゎᯒはまでと

なカルバペネム耐性࠺のよールの医療施設ではࣃなされていない。本研究によりネࢇ

大腸菌が᪂⯆しているのかが᫂らかとなった。2015 年、国立国㝿医療研究センターのࢢル

ーࣉがᕷ୰感染におࡅる大腸菌のㄪ査をᐇ施し、ネࣃールでは ST131 およࡧ ST648 にᒓす

る菌がな原ᅉ菌であるࡇとが分かっている。本研究の⤖ᯝ、ࢢルーࣉ C にᒓする ST648
大腸菌が㝔内感染㉳ᅉ菌としても分離されており、ᕷ୰感染の㉳ᅉ菌が㝔内に移⾜し、カ

ルバペネム耐性およ࣑ࡧノࢢリࢻࢩࢥ耐性を⋓ᚓしたࡇとが♧၀された。 
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ᗈᓥ県で分離された多剤耐性$FLQHWREDFWHUがಖ有する 

 のゎᯒࢻ࣑スࣛࣉ���6)*

 

㮵山㙟⏨ ���、矢㔝㞾ኴ �����、ஂᜏ㡰三 ���、山ୗ᫂史 �、㯮⏣ㄔ �、㕥ᮌோே �、矢

原耕史 �、㕥ᮌ㔛 �、柴山恵吾 �、大ẟᏹ႐ ���、Ⳣ井ᇶ⾜ ��� 

 

㸯� ᗈᓥ大Ꮫ㝔内感染ࣉロࢺࢡ࢙ࢪセンター 
㸰� ᗈᓥ大Ꮫ大Ꮫ㝔医ṑ薬ಖᏛ研究⛉ ⣽菌Ꮫ 
㸱� ᗈᓥ大Ꮫ大Ꮫ㝔医ṑ薬ಖᏛ研究⛉ 外⛉Ꮫ 
㸲� 国立感染症研究所 病原体ࢤノムゎᯒ研究センター 
㸳� 国立感染症研究所 薬剤耐性研究センター 
㸴� ᗈᓥ大Ꮫ病㝔 感染症⛉ 
 

れまでに、ᗈᓥ県内の医療施設から分離された多剤耐性ࡇもは⚾ 

$FLQHWREDFWHU VSS 06����ᰴより、*(6��と࣑�ノ㓟（.���(）␗なるș�ࣛࢡ

タ࣐ーࢮをぢ出し、*(6���とྡࡅて報告した。*(6�W\SH ș�ࣛࢡタ࣐ーࢮは

$PEOHU FODVV $にᒓし、本᮶は(6%/に分㢮されるが、*(6���はカルバペネ࣐ー

上にᏑᅾするࢻ࣑スࣛࣉά性をᣢつ。6� 1XFOHDVHを⏝いた3)*(からEOD*(6���はࢮ

⏝ー0L6HT（,OOXPLQD♫）をࢧンࢣーࢩで、次世代ࡇとが᫂らかとなった。そࡇ

いてࣛࣉスࢻ࣑ሷᇶ㓄ิをỴ定したとࢁࡇ、EOD*(6���はEOD,03��、DPLQRJO\FRVLGH 

���̓�1�DFHW\OWUDQVIHUDVH㑇ఏ子とともにンࢢࢸロン上にᏑᅾしているࡇ

とが᫂らかにされた。そࡇで、2[IRUG 1DQRSRUH 7HFKQRORJLHV♫ 0LQ,21を⏝い

て㓄ิỴ定を⾜い、&DQX Y���を⏝いてGH QRYR DVVHPEO\をᐇ施した。次に

&LUFODWRUにより⎔状し、さらに3LORQにて,OOXPLQDࢹータを⏝いて⿵ṇを⾜

ったとࢁࡇ、全㛗ࣛࣉスࢻ࣑㓄ิ（���NE）がᚓられた。ࡇのࣛࣉスࢻ࣑は࣐

ࣞーࢩで分離された$FLQHWREDFWHU SLWWLL $3B���ᰴがಖ有するつのࣛࣉス

とが᫂らかになった。₯ᅾⓗにࡇS1'0��とS2;$���が⼥合した㓄ิであるࢻ࣑

*(6���をಖ有する菌がᏑᅾするࡇとが᫂らかになったࡇとをཷࡅ、カルバペネ

、でࡇᆺ*(6ಖ有の有↓を㎿㏿に検査するᡭἲのᚲせ性が高まった。そࢮー࣐

$506�3&5ἲを⏝いて、カルバペネ࣐ーࢮᆺ*(6を3&5にて特␗ⓗに検出する⣔を

ᵓ⠏したのでేࡏて⤂する。 
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Acinetobacter baumannii の接合伝におऐる VI 型分ᆌ機構の୶ 

ি ઌన 1�2、平林 亜希 2、ൽਆ  1、柴⼭ 恵吾 2、鈴⽊ 仁⼈ 2 
1 ଽો⼤学⼤学医学௺研究科 分⼦୰原細菌学/耐性菌౪学研究 

2 国⽴感染症研究所 薬剤耐性菌研究センター 

 

要຺ 

 薬剤耐性قAMRكのアシネトバクター属菌などの୰原細菌は、国境を௭えて伝ᄌし、AMR ਖ

は⼈థの⼤なะ๏となっている。カルバペネム耐性遺伝⼦のような要なඃ੭性 AMR 遺伝

⼦は、しばしばプラスミドの接合伝をஂして細菌でఁങするため、ಲਢ的な૰ଳが要で

ある。本研究では、Acinetobacter baumannii (Ab)の国分離多剤耐性⾏株において、カル

バペネム耐性遺伝⼦を有する伝性プラスミドを同し、そのఁങ機構を検討した。 

 国で分離された Ab の多剤耐性⾏株 MR<12-02�� 株において、IllXmina 社、PacBio 社

および Oxford Nanopore Technologies 社のઃ਼৻シークエンサーによる DNA ଦഔの解ഭを

⾏い、染౦৬とプラスミドを BLAST にて検ดし、ACT にてଦഔૻຎを⾏った。同株とரرの

Ab 分離株を合သുし、接合伝と細菌଼合の૾யを௴察した。 

 Ab MR<12-2��株は��.5kbのプラスミド上にカルバペネム耐性に関ॎるblaOXA-23 遺伝⼦を

有し、同プラスミドはর国分離 Ab 株の伝性プラスミドとாめて⾼いৼ同性をંした。同⾏

株との⾏株との合သുにおいて、同プラスミドの接合伝が௴察された。しかし、同

⾏株とశ⾏株との合သുにおいては、ঞシআエントであるశ⾏株の菌数がౕし、接合

伝がほとんど起こらなかった。この細菌଼合の主要な要因と考えられた⋠型分ᆌ機構の構

ਛ遺伝⼦をಳさचた⾏株をଲし、合သുを⾏った結果、⾏株とశ⾏株の細菌଼

合の୶がৣし、૨的な接合伝が௴察された。現在、Ab ⾏株において、⋠型分ᆌ機構

をஂして分ᆌされるಿ菌性タンঃクସの機能を解析রである。 
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᰾㓟ࢡロࢺ࣐を⏝いたカルバペネ࣐ーࢮ㑇ఏ子検出キࢺࢵの有⏝性ホ౯ 

 

⏣ᑎ加代子 ���、㮵山㙟⏨ ���、ụ⏣ගὈ ���、原⛱ ���、㯮ᑿඃኴ ���、ᐑ本㔜ᙪ �、

┤原ၨ᫂ �、Ⳣ井ᇶ⾜ ��� 

 

㸯� ᗈᓥ大Ꮫ 㝔内感染ࣉロࢺࢡ࢙ࢪセンター 

㸰� ᗈᓥ大Ꮫ大Ꮫ㝔医ṑ薬ಖᏛ研究⛉ ⣽菌Ꮫ 

㸱� ᰴᘧ♫カネカ 0HGLFDO 'HYLFHV 6ROXWLRQV 9HKLFOH 

 

࠙目ⓗࠚ⮫床検体の薬剤耐性㑇ఏ子の検出には3&5ἲが⏝いられているが、ࡇれ

にはつのḞⅬがある。一つは3&5ᛂᚋの㟁ẼὋ動に多くの間とປຊをせす

るࡇと、一つは多種の耐性㑇ఏ子をྠにຠ率よくスࢡリーࢽンࢢするたࡵ、

ࢧ、ࡸとࡇが㩭᫂になるࢻに一部のバンࡵーをPXOWLSOH[したた࣐ࣛࣉ

なPXOWLSOH[�3&5ᛂᚋの検出⣔にま࠺のよࡇ。とであるࡇ定が↹㞧となるุࢬ

つࢃるၥ㢟ⅬをゎỴする目ⓗで、᰾㓟ࢡロࢺ࣐の原⌮を࣋ースとした検出方ἲ

を⏝したキࢺࢵについて、その有⏝性を検ウするࡇとにした。 

 

࠙方ἲࠚᰴᘧ♫カネカにて開Ⓨ୰のࠕ薬剤耐性�カルバペネ࣐ーࢮ�㑇ఏ子検

出キࢺࢵ�௬⛠�ࠖを⏝いた。ࡇのキࢺࢵには、検出ྍ⬟なカルバペネ࣐ーࢮと

して2;$���、1'0、,03、9,0、.3&がྵまれる。菌ᇵ㣴液の加⇕上Ύを⏝いて3&5

をᐇ施し、ᛂ⤊ᚋの⁐液にᒎ開バࢵファーをῧ加ᚋ、ࢸスࢺスࢺリࣉࢵを

ᤄධして��分ᚋに検出ࣛンを目どで☜ㄆした。 

 

࠙⤖ᯝと⪃ᐹࠚᵝࠎなカルバペネ࣐ーࢮ㑇ఏ子をಖ有する菌ᰴ��ᰴを⏝いて検

ウしたとࢁࡇ、ᇵ㣴液の加⇕上Ύを⏝いた3&5ᛂでは感ᗘと特␗ᗘはඹに����

であり、検出ࣛンのどㄆ性もⰋዲであった。ᙜ日のⓎ⾲では、ᵝࠎな'1$ᢳ出

方ἲを⏝いて感ᗘ࣭特␗ᗘについて比較検ウした⤖ᯝを㏙るண定である。 
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地᪉⾨⏕◊✲ᡤの࣒ࢿ࣌ࣂࣝ࢝耐性⭠ෆ⣽菌⛉⣽菌検査ࢆ㎿㏿ࡿࡍ 
ࢫࢡࢵࣞࣉࢳ࣐ࣝ 3&5 ἲの㛤Ⓨ 
 
ᘬṇ๎⥥ۑ �、㕥ᮌᘯ �、⇃㇂ඃ子 �、ᯇ本⿱子 �、⠊本ᚿಖ �、㔝⏣ᕼ子 �、Ἑ原㝯 �、増⏣加ዉ子 �、

Ἴᩗ子 �、⚟⏣༓恵⨾ �、原⏣ㄔஓ ��、ᯇ井┿⌮ ��、㕥ᮌ㔛 ��、㕥ᮌோே ��、柴山恵吾 ��、ᅄᐑ༤ே � 

 
�ᐩ山県⾨⏕研究所࣭⣽菌部㸪 �愛知県衛⽣研究所・⽣物学部*㸪 �⛅⏣県ᗣ⎔ቃセンター࣭ಖ⾨

⏕部㸪 �ᶓᕷ⾨⏕研究所࣭ᚤ⏕≀検査研究ㄢ㸪�ᒱ㜧県ಖ⎔ቃ研究所࣭ಖ⛉Ꮫ部㸪�大㜰ᗣᏳ

全ᇶ┙研究所࣭ᚤ⏕≀部㸪�ᗈᓥ県立総合ᢏ⾡研究所࣭ಖ⎔ቃセンター㸪�ឡ県立⾨⏕⎔ቃ研究所࣭

⾨⏕研究ㄢ㸪�㤶川県⎔ቃಖ研究センター࣭ᚤ⏕≀⣽菌㸪��⇃本県ಖ⎔ቃ⛉Ꮫ研究所࣭ᚤ⏕≀⛉

Ꮫ部㸪��国立感染症研究所࣭薬剤耐性研究センター 

 

࠙目ⓗࠚカルバペネム耐性腸内⣽菌⛉⣽菌�&5(�の増加が世⏺ⓗにၥ㢟となっている。特にカルバペ

ネ࣐ーࢮ�3&DVH�⏘⏕菌はࣛࣉスࢻ࣑上にその㑇ఏ子がᏑᅾし、菌種を超えてఏするたࡵὀ意がᚲ

せである。また、世⏺ⓗには &3DVH 㑇ఏ子は、⡿では .3& ᆺ、Ḣᕞでは 2;$��� ᆺ、本㑥では ,03

ᆺがに検出される地域性があり、世⏺ⓗにேの移動がάⓎな⌧ᅾ、᪤にᾏ外⏤᮶とᛮࢃれる &3DVH

㑇ఏ子が国内でも報告されている。そࡇで、平ᡂ �� 年 � ᭶、ཌ⏕ປാ┬から5&ࠕ( 感染症➼にಀる

ヨ㦂検査のᐇ施について（感Ⓨ ���� 第 � ྕ）ࠖ の㏻▱がⓎ出され、地方⾨⏕研究所（地研）にお

いて、感染症Ⓨ⏕動ྥㄪ査ᴗとして検査体ไのᩚഛがᚲせとなってࡁている。 

 &3DVH ⏘⏕腸内⣽菌⛉⣽菌（&3(）の㚷別は、ᚑ᮶の薬剤感ཷ性ヨ㦂ࡅࡔではᅔ㞴であり、3&5 に

よる㑇ఏ子検査が最も☜ᐇな方ἲである。世⏺ⓗに検出が多いࣛࣉスࢻ࣑性&3DVH㑇ఏ子として、

,03、9,0、1'0、.3&、およࡧ一部の 2;$��� と *(6 ᆺが▱られており、ளᆺをྵࡵると検査ᑐ㇟の &3DVH

㑇ఏ子は多数となり、ຠ率ⓗなスࢡリーࢽンࢢ方ἲがᮃまれていた。そࡇでᅇ、㸴種の &3DVH ᆺ

をྠにスࢡリーࢽンྍࢢ⬟とする࣐ルࢡࢵࣞࣉࢳス 3&5�P3&5�を開Ⓨしたので報告する。 

࠙方ἲ࣐ࣛࣉࠚーの設計にᚲせな &3DVH 㑇ఏ子の㓄ิは ''%- より取ᚓし、㸯ࣗࢳーࣈで P3&5 を

ྍ⬟とする合計 �� 本の࣐ࣛࣉーを設計した。.3&、1'0、9,0、2;$��� ཬࡧ *(6 ᆺについては、�

本の࣐ࣛࣉーをそれࡒれ⏝い、増ᖜࢬࢧをそれࡒれ ��� ES、��� ES、��� ES、��� ES ཬࡧ �� ES

とし、,03 ᆺについては � 本の࣐ࣛࣉーを⏝い、増ᖜࢬࢧを ��� ES とした。3&5 ヨ薬には、4,$*(1 

0XOWLSOH[ 3&5 3OXV .LW を⏝いた。P3&5 の検ドには、&3( ᰴとして � ᒓ �種の �� ᰴ、QRQ�&3( ᰴと

して �ᒓ �� 種の �� ᰴ、およࢢࡧルࢥース㠀Ⓨ㓝菌 �ᰴの⮫床分離ᰴを⏝いた。 

࠙⤖ᯝཬࡧ⪃ᐹࠚ᪤に &3( ཬࡧ QRQ�&3( として㚷別された⮫床分離ᰴを⏝いた P3&5 の⤖ᯝ、ண㏻

りの &3DVH 㑇ఏ子を♧すࢬࢧの増ᖜ≀がࡰ一本検出された。࣐ࣛࣉーの設計上検出でࡁる

&3DVH 㑇ఏ子は、.3&、1'0、2;$��� ཬࡧ *(6 ᆺでは、⌧ᅾまでに報告されている全てのளᆺ、また、

多くのளᆺが報告されている ,03 ཬࡧ 9,0 ᆺでは、それࡒれ報告数のࡕ࠺検出される㑇ఏ子は �����

ཬࡧ ����� となる。,03 ཬࡧ 9,0 ᆺには一部検出でࡁないளᆺがᏑᅾし、本㑥ではࡵࢃࡁて⛥なタ

���$;である。また、2ࣉ およࡧ *(6 ᆺについては、スࢡリーࢽンࢢຠ率を㔜どしたࡇとにより、&3DVH

ά性をᣢたないளᆺも検出されるが、そのሙ合には㏣加ヨ㦂にてሷᇶ㓄ิをỴ定し、ࣈࢧタࣉを

☜ㄆするࡇとがᚲせとなる。⌧Ⅼでは、菌ᰴのධᡭᅔ㞴➼の⌮⏤で、ᅇ開Ⓨした P3&5 について、

検出ྍ⬟な全ての㑇ఏ子の検ドはྍ⬟であった。しかし、本㑥で検出される &3( をࡰ⥙⨶して

おり、地研がᐇ施する㎿㏿な &5( のヲ⣽検査として有⏝な方ἲであると⪃えられた。 

 

（⌧ ⸨⏣ಖ⾨⏕大Ꮫ医Ꮫ部࣭ᚤ⏕≀Ꮫㅮᗙ） 
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Drug Susceptibility Testing Microfluidic device (DSTM)を用いた血液培養陽性検体

の迅速感受性検査法の検討 

 

○坂田 竜二 1）、小川 美保 1）、市村 禎宏 1）、霜島 正浩 1）、松本 佳巳 2）3) 

1）株式会社ビー・エム・エル 細菌検査部 

2）株式会社フコク 

3）大阪大学 産業科学研究所 

 

【目的】耐性菌の増加に伴い、抗菌薬適正使用の為、起炎菌の感受性検査の迅速化が求められ

ているが、血液培養陽性検体の検査は、特に迅速性が必要なものの一つと考えられる。大阪大学

で考案され㈱フコクで開発中のマイクロデバイスと顕微鏡を用いる DSTM (Drug Susceptibility 

Testing Microfluidic device)法を用いて、血液培養陽性検体から直接感受性を簡易測定する方法

を検討したので報告する。 

【方法】当日の朝に培養陽性となり、グラム染色および MALDI-TOFMS の結果から、ブドウ球菌（4

検体）またはグラム陰性桿菌（10 検体）が推定された計 14 検体を用いた。DSTM チップは、ブドウ

球菌には MRSA スクリーニング用チップを、グラム陰性桿菌には、β-lactamase スクリーニング用チ

ップを用いた。検体の前処理として、培養陽性になったボトルから検体を 1mL マイクロチューブにと

り、卓上小型遠心機 (2,000 g、ミリポア) で 30 sec 遠心して血球成分を分離した。以降の処理は 2

通りの方法で実施した。方法 1：上清を新しいチューブに移し、TOMY MX-200（トミー精工）で

10,000 g、5 min 遠心した沈渣を 2 mL の MH-broth に懸濁し、濁度を測定した。McF: 0.5 を超えた

ものは、MH-broth で希釈して McF 0.4 ~ 0.5 に調製した。McF: 0.4 より薄かったものはなかった。

方法 2：上清を 0.2 mL 試験管に取り、1.8 mL の MH-broth を加えて 1 時間振盪培養した後濁度を

測定し、McF: 0.3 以上あれば、McF 0.3 ~ 0.5 に濁度調製して使用した。 

【結果】血液培養陽性検体は、上記 2 種の方法のいずれでも顕微鏡観察の邪魔になる成分をほぼ

除くことができた。今回用いた 14 検体の中で CNS と推定された 1 検体が 2 の方法で McF 0.31 と

推奨濁度下限に近かった以外は、いずれの方法でも全て McF 0.4 以上の濁度の菌液が得られ、

直接 DSTM 法に用いることで、前処理時間を含めて 4 時間以内に全検体の結果を得ることができ

た。2 の方法は培養時間が 1 時間長くなるものの高速遠心が不要というメリットに加え、菌の感受性

が高まり、より判定しやすくなる傾向もみられた。用いたグラム陰性桿菌 10 検体のうち 2 検体で

DSTM 法により ESBL の産生が陽性と判定され、バイテック 2 による耐性パターンの結果と一致して

いた。ブドウ球菌の検体でも DSTM 法で得られた感受性の結果は、2 日後に得られたバイテック 2

による結果と概ね一致していた。 

【考察】簡単な前処理をした血液培養陽性検体は、直接 DSTM 法にかけて ESBL 産生やメチシリン

耐性を検査することができた。培養陽性となったその日のうちに感受性の結果を得ることができる

DSTM 法は、MALDI-TOF-MS に併用する迅速感受性検査法として有用であり、さらなる適応菌種

の拡大が望まれる。 
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 ータを⏝いたࢹ06 (�72,',0$

バンࢩ࣐ࢥンప感ཷ性 056$ᰴの⮬動ุ別 

ᮅᘯኴ��、␏地ᣅဢ��、➲㔝ኸ��、ᯇ井⚽ோ��、ⰼᮌ⚽᫂��、ᐑᓮඖᗣ��、高⏣ᚭ��、関᰿⨾��、

高ஂᬛ⏕��、ⴠ合๎��、小ᯇ๎ኵ��、柴山恵吾��、∦山⏤⣖��、ۑ矢原耕史�� 

��㡰ኳᇽ大Ꮫ医Ꮫ部㝃ᒓ㡰ኳᇽ医㝔 薬剤部、��㔛大Ꮫ㔛⏕⛉Ꮫ研究所 感染ไᚚ研究セ

ンター、��⚟ᒸ大Ꮫ⟃⣸病㝔 薬剤部、��⚟ᒸ大Ꮫ病㝔 感染ไᚚ部、��㡰ኳᇽ大Ꮫ 医Ꮫ部࣭ᚤ

⏕≀Ꮫㅮᗙ、��㡰ኳᇽ大Ꮫ 医Ꮫ部࣭血液Ꮫㅮᗙ、��国立感染症研究所 薬剤耐性研究センター 

 

࠙⫼ᬒ0&9ࠚ ୰間耐性㯤Ⰽ࢘ࢻࣈ⌫菌�9,6$�は、0,&9&0Ӎ�ȣJ�P/（&/6,）を♧すᰴと定⩏され

る。しかし、0,&9&0㸺�ȣJ�P/ を♧すにもかかࢃらࡎ ������以上の㢖ᗘで 9&0 �ȣJ�P/ の耐性

菌が出⌧するሙ合があり、その状ែ࣭⾲⌧ᆺは KHWHURJHQHRXV 9,6$ �K9,6$�と呼ࡤれる。K9,6$

は、その 0,& ್から 9&0 感ཷ性とุ定されるが、耐性⣽⬊が内ᅾする⣽⬊集ᅋのた0&9、ࡵ

➼のᭀ㟢により9&0感ཷ性㯤Ⰽ࢘ࢻࣈ⌫菌�966$�よりも9,6$が出⌧しࡸすい。それࡺえK9,6$

は 9&0 療のዌຌしないせᅉの一つと⪃えられ、㎿㏿で⡆便な検査࣭検出ἲの開Ⓨが㔜せであ

る。その検出にはࡇれまで、3$3�$8& ἲが⏝いられてࡁたが、↹㞧でປຊをᚲせとする方ἲで

あり、⣽菌検査ᐊでのᐇ施はྍ⬟であった。より⡆便な方ἲとして㏆年、ࢺ࣐リࢡࢵスᨭ

ࣞーࢨー⬺離オン㣕⾜間ᆺ㉁㔞分ᯒἲ�0$/',�72) 06�を⏝いた 966$ と K9,6$ のุ別ᡭ

ἲが提されたが（0DWKHU HW DO �����-&0）、⢭ᗘは ���に␃まり、ᐇ㦂ᡭᢏのグ㍕も༑分で

なかった。本研究では、より高感ᗘに 9&0 ప感ཷ性ᰴをุ別でࡁるᡭἲ࣭ ᐇ㦂ᡭᢏを検ウした。 

 

࠙ᮦᩱと方ἲ ��ࠚ�� 年から ���� 年に国内 �� 医療施設から分離された血液ᇵ㣴液⏤᮶ 056$ ��

ᰴと、K9,6$ ᶆ‽ᰴ 0X�、合計 �� 菌ᰴを⏝いた（㸯菌ᰴから」数ಶのࢥロࢽーを᥇取したሙ合

があり、合計 ��� ーを⏝いた）。%UXNHUࢽロࢥ ♫推ዡの࢚タノールᢳ出ἲがࢧンࣉルㄪᩚを

⾜い、0$/',�72) 06 によりスペࢺࢡルࢹータをᚓた。またᐮኳᇵ地による K9,6$ スࢡリーࢽ

ンࢢἲで K9,6$ ⾲⌧ᆺを☜ㄆした。 

 

࠙⤖ᯝと⪃ᐹ ⾜を᥈⣴し⮬動ุ別をࡏࢃル⨨の⤌み合ࢺࢡ966$�K9,6$のุ別に有⏝なスペࠚ

ムを開Ⓨした。その⤖ᯝ、K9,6$を����の感ᗘでุ別ྍ⬟であった（特ࣛࢢロࣉータࣗࣆンࢥ࠺

␗ᗘは���であった）。また、0$/',�72) 06のࢧンࣉルㄪᩚには、%UXNHU♫推ዡの࢚タノール

ᢳ出ἲが有ຠであるࡇとが分かった。ࡇのࣉロࣛࢢムにᇶ࡙ࡁ、⡆༢な࣐࢘ス᧯సで0$/',�72) 

06 のࢹータをධຊしK9,6$の⮬動ุ別がでࡁる、DOO�LQ�RQH（ンスࢺーࣛせ）のࣛࢢフ

カルなࢯフ࢚࢘ࢺも開Ⓨし、බ開した（KWWSV���JLWKXE�FRP�ELRSURMHFWV�K9,6$FODVVLILHU）。

、ムはỗ⏝ⓗなものであり、966$�K9,6$以外の⮬動ุ別にもᛂ⏝ྍ⬟である。ᚋࣛࢢロࣉのࡇ

本ᡭἲ࣭ࣉロࣛࢢムが⣽菌検査ᐊをྵࡵᗈくά⏝されていくࡇとがᮇᚅされる。 
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携帯型実験機器を⽤いたアジア新興国現地での薬剤耐性菌のゲノム疫学解析 
平林 亜希 1、柳沢 英⼆ 2、⾼橋 宏瑞 3、⽮原 耕史 1、柴⼭ 恵吾 1、鈴⽊ 仁⼈ 1 

1 国⽴感染症研究所 薬剤耐性研究センター 
２株式会社マイクロスカイラボ 

３順天堂⼤学医学部 総合診療科 

 

【背景】 近年急速に医療の発展を遂げているカンボジアは、カルバペネム耐性菌による感

染症が数多く報告されているベトナム、タイなどと国境を接しているが、現在までに同感

染症の詳細な疫学調査および起因菌の遺伝学的解析に関して報告がほとんど存在しない。

本研究では、同国でのカルバペネム耐性菌の実態の⼀端を明らかにするため、現地の研究

機関に最新の携帯型実験機器を持ち込み、臨床分離株のゲノム疫学解析を共同で⾏った。 

【⽅法】 カンボジア・国⽴公衆衛⽣研究所にて収集された mCIM 陽性の Acinetobacter 

baumannii 1 株 (株 1 ) と Escherichia coli 2 株 (株 2 および 3) などを解析対象とした。

SMA またはクラブラン酸を⽤いたダブルディスク法、および PCR 法にてβ-ラクタマーゼの

産⽣性を検討した。Etest 法を⽤いて、薬剤感受性試験を⾏った。PCR サーマルサイクラー、

遠⼼機、電気泳動装置の機能を 1 台で有する携帯型複合型実験機器である Bento Lab 

(Bento Bioworks 社) を⽤いて、PCR 法による耐性遺伝⼦の検出を⾏った。CRE の主要な

カルバペネマーゼ遺伝⼦ (IMP 型、VIM 型、OXA-48 型、NDM 型、KPC 型)、およびアシ

ネトバクター属菌の主要なカルバペネマーゼ遺伝⼦ (OXA-23、OXA-24、OXA-58) を PCR

の標的とした。携帯型シークエンサーである MinION (Oxford Nanopore Technologies 

社) を⽤いて、プラスミドを含む完全ゲノムの解析を⾏った。全ての実験は現地で⾏った。 

【結果および考察】 A. baumannii 株 1 は、SMA ディスク法にて陰性、PCR 法にて OXA-23

が陽性で、感受性試験は IPM、MEPM ともに MIC 値>32 µg/mL (R) と⾼かった。E. coli 

株 2 は、SMA ディスク法にて陽性、PCR 法にて NDM 型が陽性、感受性試験は IPM、MEPM

ともに MIC 値 2 µg/mL (I) であった。E. coli 株 3 は、SMA ディスク法にて陰性、PCR 法

にて OXA-48 型が陽性、感受性試験は IPM、MEPM の MIC 値はそれぞれ 0.38 µg/mL (S)、

0.25 µg/mL (S) であった。完全ゲノムの構築に基づいたゲノム疫学解析では、菌株の遺

伝型、耐性遺伝⼦の型別、および耐性遺伝⼦を保有しているプラスミドの型別とその由来

を推測することができ、5 泊 6 ⽇滞在の最終⽇に現地の研究者と情報共有を⾏った。 

 Bento Lab や MinION などの携帯型実験機器は、実験を⾏う場所を選ばずに PCR から

NGS 解析まで⾏うことが可能であり、発展途上国などの実験環境が⼗分ではない場所での

耐性菌分離株の遺伝学的解析や、その分⼦疫学の調査に有⽤なツールと考えられた。 
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JANIS 検査部門参加状況と検査検体の割合 

2016 年の JANIS 検査部門参加医療機関数は 1,653 施設で、前年より 218 施

設増加した。病床数別内訳は、900 床以上の全国医療機関では 83.6%が参加し、

500~899 床では 80.5%、200~499 床では 41.7％、200 床未満では 6.6%が参加

するに至った。前年に比較すると 200~499 床では 840 施設から 925 施設へ増加

し、200 床未満では 258 施設から 384 施設への増加がみられた。 
集計検体の総数は 7,857,602 検体であり、血液検体が最多で 32.6%、次いで

呼吸器 28.3％、尿 12.8%、便 7.4%、髄液 1.2%、その他 17.7%であった。 
特定の耐性菌分離率の推移 

2008 年から 2016 年の 9 年間に MRSA の分離率（耐性菌分離患者数÷検体提

出患者数 x100）は 10.46%から 6.48%へ減少し、MDRP は 0.23%から 0.06%へ、

カルバペネム耐性緑膿菌は 1.45%から 0.82%へ減少した。一方、第三世代セフ

ァロスポリン耐性大腸菌は 0.62％から 2.19％へ増加し、第三世代セファロスポ

リン耐性肺炎桿菌は 0.17%から 0.36%へ、フルオロキノロン耐性大腸菌は 1.79%
から 4.0％へと増加した。 
変動がみられなかった耐性菌としては VRE の 0.02％、MDRA の 0.005%があ

る。CRE は 2014 年から集計を開始したが、2014 年の 0.49％から 0.29%へと減

少した。 
地域別耐性菌の分離状況 

2016 年の VRSA を除く特定の耐性菌 10 種の分離状況は、MDRA が 18 都道

府県から分離され、VRE は 32 都道府県から、MDRP は鳥取県と佐賀県を除く

45 都道府県から、その他の耐性菌は全ての都道府県から分離された。また、

MDRA は 8 都道府県において、VRE は 5 都道府県の分離率が、他都道府県に

比較して目立って高かった。 
特定の耐性菌で平均分離率を超えた都道府県の割合を東日本と西日本で比較

すると、第三世代セファロスポリン耐性大腸菌とフルオロキノロン耐性大腸菌

について、西日本の方が有意に高かった。また、それ以外の耐性菌に関しても、

有意差はないものの、PRSP と MDRA 以外は西日本での分離が多かった。 
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