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消化器外科におけるメチシリン耐性黄色ブドウ球菌の消失 :

前後 2年間の分析
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本邦の大病院ではメチシリン耐性黄色ブ ドウ球菌 (MRSA)が 蔓延 している。当科では基本的な感

染対策を行っているので,94年 1月 から95年12月まで消化器外科の患者から得 られた細菌1,408株を対

象に解析 した,そ の間術前 1週 間はヨー ド剤による含嗽 と鼻前庭除菌を行い,回 診順序は術後観察室
→一般病室→ MRSAの 隔離室の順 とした。統計学的に MRSA,カ ンジダ属,緑 膿菌および腸球菌の

陽性者数を折れ線回帰分析 した。その結果,95年 1月 からカンジタ属は増加 したが,MRSA,縁 膿菌,

陽球菌は減少 した。MRSAの 計55株は94年全株 (n=9o8)の うち6.1%,95年 (n=500)で は皆無だっ

たが,カ ンジタ属は5,0%(45株 )か ら5.8%(29株 )へ 増加 した。当科の MRSA検 出ゼロ化には,術

前の上気道に対する処置などの基本的な感染症対策が功を奏 していると思われる.
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はじbに

厚生省が1995年に行った全国調査によると,900床以

上の規模の病院では黄色ブドウ球菌の全検出株のうち

71.5%を メチシリン耐性黄色ブ ドウ球菌 (MRSA)が

占める1)。このように,本 邦の大病院では MRSAが 常

在菌化 しつつある.当 院 も1,340床の規模がある。当科

は74床を有 し,89～ 92年には MRSAに よる感染症が

頻発 し,そ の制御に難渋していた。そこで当科では91

年に鼻前庭の除菌 と無菌的操作による胃管の挿入を開

始 し,93年 からは回診順序を改めるなどの基本に忠実

な感染対策を講 じた。

そこで当科の感染対策が MRSAに 対 して有効で

あつたか,他 の菌に対 して同様であったかの検証を主

目的 として1994,95両 年の MRSAを 含めた 4種 の菌

の検出状況を分析 した。他の 3種 類は,院 内感染に典

型 とされる緑膿菌,最近問題 となっている真菌
2ちそし

て多剤耐性が報告されている腸球菌3)とした。

今回は対象の 2年 間における諸因子の変化を折れ線

回帰法により分析 した.こ の方法では時系列のデータ

について折れ線形式の回帰式を求め,時 間経過による

事象の動向を解析する。
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対象と方法

1.対 象

対象は1994年 1月 から95年12月まで当科の病棟 (連

続 した 2病棟,総 数74床)に 入院 した消化器外科の患

者1,014例である。その年齢 の平均土標準偏差値 は

57.6±15.1歳で,男 性が542例,女 性が472例であった。

臓器別の疾患内訳は食道19例,胃185例,十二指腸18例,

胆道系282例,膵 93例,肝 41例,障 17例,小 腸49例,大

腸直腸247例,腹 壁46例,そ の他17例であった.こ れら

には緊急手術例を含めたが,消 化器癌の腹腔外転移例

は除外 した。

抗生剤は病棟において非経目的に投与された全薬剤

を評価の対象 とした。vancOmycinは 処方されていた

が,経 回投与であり,しかも便に MRSA陽 性の 1年 目

の患者の一
部に使用されただけであった.

消毒剤は当病棟全体 に使用 したベ ンザルコニウム

(ウエルパスTMl,000ml,丸
石製薬),両 性界面活性剤

(alkyldiaminoethylglycine,テゴー51TM10%500ml,

日本商事)お よび povidone lodine(イツジン10%消 毒

液
TM250ml,明

治製菓)を 対象 とした。

2.患 者管理の方法

対象期間を通 じて予定手術の患者は,術 前 1週 間

ヨー ド剤にて鼻前庭の除菌 (イソジン消毒液
TM)と

咽頭

のうがい(イソジンガーグルTM,明
治製薬)を実施 した。
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また術直前に胃管を挿入する際,手 術用手袋を用いて

上記のごとく鼻孔を除菌 して挿入 した。またテゴー

51TMにより錦子 ・膿盆を消毒した。

MRSA陽 性の患者は個室に隔離 し,入退室時は履き

物を替え,ベンザルコニウムにて手指の消毒を行った。

隔離 を解除す る条件 としては,連 続 3回 培養 にて

MRSAが 陰性であった場合 とした。一方,術 直後の患

者は観察室に逆隔離した。すなわち入室時にマスクを

し,履 き物を替えて,手 指の消毒を行った。
一方,当 科の病棟では1993年9月 から毎日の回診順

序を改めた。.2年 間を通 じて回診順序は病棟入日の

観察室から廻 り始め,一 般病室に移 り,最 後に隔離病

室を回診 した。さらに病棟内では自己の衣服に白衣を

着用することを厳守 し,手 術室や集中治療室のユニ

フォーム ・帽子にて往来 しないことを遵守した。

3.培 養検体の提出と細菌検査

細菌検査の検体は感染症が疑われる場合に提出し,

入院時あるいは術前の監視培養は行わなかった。ただ

し胆嚢摘出術に際しては,開 腹下または腹腔鏡下いず

れも原則 として胆嚢胆汁を採取 し,培 養に提出した。

検体から黄色ブ ドウ球菌が得られた場合,セ ンシデ

イスクTM(Kirby― Bauer社 )の oxacillinと ceftizox‐

imeの 2剤 に耐性の株 をMRSAと した。常在菌のあ

る検体のうち,便 は通常の細菌叢から菌交代がみられ

た場合を陽性所見 とした。

4.統 計学的な分析

毎月を上半 と下半に分け, 2年 間の対象期間を48に

区分した。各区分にて対象微生物おのおのについて,

これを保有 した患者数を入力した。有菌者を検討 した

微生物は,MRSA,カ ンジタ属,緑 膿菌仏 物肋物θ%容

〔以下,P。 と略記〕α劣な″%θ影),そ して腸球菌 (ど%″作

θびθα″S〔以下E.と略記〕ルタ物ゐ を指すものとす)で

ある。

上記の諸因子について対象の2年間の経過を分析す

るために,折 れ線回帰 (ptecewise linear regresSon)

分析を行った。この分析ではXを 時間変数,Yを 菌陽

性者数などの変数とし,関 数(p)を実数pが 正であれ

ばpを ,さ もなくば0(ゼ ロ)を 示すと定義する.ま

たbを 関数( )の 係数,Cを 定数項とし,n個 の至適

変曲点 tl,…・,tnについて求められる回帰式は

Y=C tt Σbj{X一亀}j=1,… ,n

となる。。今回はn個 の時点を,2年 間で2か月ごとの

11個の節目から選んだ。.Xの 原点は94年 1月上半と

した.こ の統計処理は,統 計プログラム BMDP(カ ル

Table 1 Diseases of

for bacteria

69(749)

the patients(n=230)positive

Table 2 Bacterial isolates in the two years
(excerpts)

Species 中〓９０８
‐ｓ

て
ｎ

一【一”一”一　　　一　一

Total
( n = 1 , 4 0 8 )

Citrobacter freundii

Candida species

Enterobacter cloacae

Escherichia coli

Enterococcus faecalis

Klebsiella pneumoniae

Pseudomonas aeruginosa

Staphylococcus aureus
(MRSA)

(MSSA)

Serratia marcescens

36(25%)

74(53%)

87( 6 2ワる)

97(69%)

204(145%)

57(40%)

238(169%)

105(75%)

55)(39%)

50)(36%)

39(28%)

Notet 単 IRSA and MSSA, methicillin rcsistant and―

sensitive Staphy10cOccus aureus

フォルニア大学)9Rい を使用して行った。

結  果

1.概 説

対象 2年 間に細菌が陽性であった忠者総教は230人

であり (Table l),年齢の平均±標準偏差値は60.8土

13.7歳であった.性別は男性132人,女性98人であった。

これらの患者で重複を許 した疾患例数でみると,悪 性

疾患は31%を 占めた。

対象患者から得 られた微生物株の総数は1,408であ

り,前 期に908株,後 期に500株得られた (Table 2).

属種別に分離株数について 2年 を通 しては緑膿菌が最

多であり,年 単位の94年でも緑膿菌が 1位 ,腸 球菌が

2例 ,Ettσttbクc彦/びわα物夕が 3位 であった。しかし95

Organs lst year 2nd year TOtal(%)

Anorectum

Bile duct

Colon

Esophagus

Liver

Pancreas

Small borvel

Spleen

Stomach

Vater ampulla

21(9_1%)

72(31_0%)

17(73%)

8(34%)

13(56%)

33(142%)

13(56%)

3(13%)

38(164%)

11(47%)

Total 232キ

, permitting multiple scoring of diseases in 2 patients
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Table 3 Sources of bacterial isolates

Note i lvIRSA, methicillin‐resistant Staphylococcus aur

eus, Pa, Pseudomonas aeruginosa i Ef, Enterococcus

faecalis;CVC,central venOus catheter,GI,gastrointesti‐

nal,(  ),total for all the bacterial species

年では,1,2位 は同じながら3位 は Escル″c″筋 cθ″

であった。分離された株ののべ数の各年の総数に占め

る割合では,MRSAは 94年の6.1%か ら95年の無検出

に減少したが,カ ンジダ属は5,0%か ら5.8%に ,緑 膿

菌 は15_9%か ら19.8%に ,ユ  乃 物 ゐ は13.7%か ら

19。4%に 増力日した。

2,各 菌の分析

以下の回帰式では,Xは 1994年1月 を起算 とする月

数,Yは 半月ごとの菌陽性者数である.

(1)単IRSA

総計55株の うち,得 られた検体別 で は疾 が23株

(35%)と多 く,膿 の19株(33%)がこれに次いだ(Table

3 ) 。

対象期間中,当 病棟では1994年12月16日が MRSA

の最終検出日であり,以 降の黄色ブドウ球菌はメチシ

リン感受性株のみ検出した。菌陽性者数の回帰式は

Y=133-013(X-4)+0.12(X-14)

となり, 4か 月めに変曲点をもって下降し始め,14か

月め以降もほぼ 0を 保った(Fig.1)。ちなみに X>14

においては,上 式は

Y=1,33-0.13(X-4)+0.12(X-14)

=-0,01X+0,17

となる。

なお当院全科的にはMRSAは 継続 して検出され

た。陽性忠者の実人数では94年のそれを100%と する
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Source MRSA Ef Candida

Ascites Q)
Bi le Q43)
Blood Q3)

Chest fluid (36)

CVC Q6)
Feces (58)

GI ju ice (11)

Pus (700)

Sputum (193)

Nasopharynx (11)

Tissue (13)

Tubes (8)

Urine (8)

Others (5)

‐

８４

２

５

１

７

１

１４

‐６

２

３

４

‐４

０

Total (1.408)

Fig. I Piecewise linear regression superimposed
on the histogram of the number of patients
(y-axias) per half a month (X-axis) positive for
methici l l in-resistant Staphylococcus aureus
(MRSA), Candida, Pseudomonas (P) aeruginosa,
and Enterococcus (E) faecalis.

十愉柿郁た1………
14710131619222528313437404346

andida

8

6

4

2

0

14710131619222528313437404346

P aeruginma

14710131619222528313437404346

E faeolis

14710131619222528313437404346

と,95年 は85.7%で あり,の べ株数でも94年の95.2%

を95年に検出している.
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(2)カ ンジダ属

総計74株のうち膿の16株 (21.6%)が 最多であった

が,こ の属では血液 と中心静脈 カテーテルか ら18株

(24_3%)得 られたのが特異的であった (Table 3).

菌陽性者数の回帰式は

Y=0.56+0.90(X-6)-1.36(X-8)

+0.54(X-12〉

となり,12か 月め (95年 1月 )に 最後の変山点をもっ

て微増を続けている (Fig.1).

(3)員 α夕%客″%θM

総計238株のうち膿が125株 (525%)と 多 く,疾 が

51株 (21.4%)と 次いだ (Table 3).

菌陽性者数の回帰式は

Y = 2 . 2 7 + 1 . 2 3 { X - 6 } - 2 , 0 0 ( X - 8 )

+ 2 . 0 5 ( X - 1 0 ) - 3 . 2 1 ( X - 1 2 )

+1.79{X-14}

となり,12か 月めまで変動があったが,そ の後の 2年

次は14か月め後 もわずかに減少を続けた (Fig.1).

(4)腸 球菌属

総計204株の うち膿 が114株 (55.9%)と 多かった

(Table 3).血液から腸球菌が検出された 1例 は,膵頭

十二指腸切除後の肝膿瘍に菌血症が合併 したもので,

血液塗抹にて菌が観察された。なおこの患者では門脈

注入用カテーテルが留置されており,膿 瘍 ドレナージ

とともにこのカテーテルを抜去 し,感 染症が軽快に向

かった。 こ の株 はわ ず か にimipenamと chioram―

phenic01のみに感受性を有 し,そ の他の患者でも多剤

耐性菌が多かった。

菌陽性者数の回帰式は

Y=2.60+082{X-8}-1.01(X-10)

となった。つまり10か月めに変曲点をもって以降は減

少した (Fig.1)。

3.抗 生剤使用量

全消化器加科患者1,014例における抗生斉」使用量を

みた。対象患者は94年は540例(53.3%),95年 は474例

(46,7%)で あった。

(1)β ラクタム系薬斉」

年間使用量が増加 したのは,ペ ニシリン系剤,第 1,

第 2世代セフェム剤であり,減 少 したのは第 3世代お

よびその他のセフェム剤であった (Table 4)。ただし

その他のセフェム剤の 2年 間の総量において,前 期は

518%,後 期は48.2%を 占めた,

(2)そ の他の薬剤

年間使用量について抗真菌剤は前期より後期に著増

Table 4 Amount of
two years(unit, g)

71(751)

antibiotics prescribed in the

Table 5

years;

AInount of disinfectants used in the t、 vo

(  ),unit

Disinfectant lst year 2nd year Total

Benzalkonium
(1 ,000-ml bot t le)

Povidone iosine
(250-ml bottle)

Alkyldiaminoethylglycine
(500-ml bottle)

80

781

1 , 1 1 1

71

738

1,190

151

1,519

2,301

していた (Table 4)。一方,ア ミノグリコシド系,テ

トラサイクリン系およびマクロライ ド系剤は減少して

いた。

4.消 毒剤使用量

病棟全体における使用量は,ベ ンザルコニウム,テ

ゴー51TM,お よびイソジンTMともに 1年 次 と2年 次は

ほぼ同等であった (Table 5).

考  察

当科においてもかつてはMRSAに よる感染症が多

発 していた.当 時は鼻前庭の除菌,無 菌的操作による

胃管の挿入は行っておらず,回 診順序も感染者に対 し

て配慮 していなかった。抗生剤については規制をしな

かったが,結 果に示すように95年以降は第 3世 代セ

フェム剤の使用量が減少 した。

最近ではMRSAに よる感染症は,大 病院では黄色

ブ ドウ球菌の 7割 以上の分離率 を占めるようにな

り1ち内因性の菌により発症するのか,変 叉感染による

のか,判 別困難な状況になりつつある。一方,MRSA

感染症は最近その認識の高まりにより適切に管理され

るようになっている。しかし,一度 MRSAが 検出され

Group/Drug Ist year Znd year Total

Penic i l l ins

Cephems

1st group

2nd group

3rd group

Others

Aminoglycosides

Tetracyclines

Macrolides

Fosfomycin

Chloramphenicol

Arbekacin

Anti-fungal

698 0

2,073 0

1,285 0

828 5

2,521 0

73 9

10 7

124 0

163 0

33 5

0 8

10 6

774 0

2,234 0

1,521 0

281 0

2,345 5

47 1

3 8

39 6

10 0

1 2 3

0 4

95 4

1,472 0

4,307 0

2,806 0

1,109 5

4,866 5

121 0

14 5

163 6

173 0

45 8

1 2

106 0
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た場合,病 室隔離が望ましくあっても個室病室の不足

から複数人病室にて管理せざるを得ないという状況 も

多い。 したがって MRSA陰 性の状態を保つことは忠

者個人レベルのみならず,消 化器外科の病棟単位にて

も大きな課題である。

最近,欧 米では院内感染予防の概念を包括的に拡大

しuniversal precauばonsと して推進 している。この概

念の目的は,医 療従事者の手指を介する患者間の交叉

感染を予防することと,患 者の病原体から医療従事者

を保護するということであるの.今 回の研究対象期間

を通じて胃管挿入時に手袋を使用したことは,す べて

の患者の鼻前庭に MRSAの 存在を仮定 してその患者

と医療行為者 との感染経路を断つ点で,一種の univer―

sal precauはonと いえる。逆に外科病棟に入院時点で

鼻前庭のスクリーエング培養をしていれば一
定率で

MRSAが 検出された可能性 もあり,現に当院の他病棟

で は鼻前庭 のス ク リーエ ング的 な検査で約10%が

MRSA陽 性であった (未発表データ).

気道の入田部である鼻前庭は消化管の入田部 を兼

ね,MRSAの 侵入門戸 ともいえるので,povidone

iodine消毒 と併せて術前の無菌操作 は重要な一手段

であるといえよう.さ らに言及すると,今 回は規律 と

しなかったが,気 管チューブの挿管時にチューブを素

手で扱わないという注意 も必要 となるであろう。消化

器外科において bacterial translocationゆにて菌が腸

間膜 リンパ節,肝 臓あるいは全身へ移行する可能性が

あり,特 に多剤耐性菌を深部へ招 くことは予防が大切

である,

また回診順序の変更が院内感染に及ぼす影響につい

て既に報告し,回 診を術後患者→一般患者→ MRSA

陽性 患者 と改 めた後 はMRSA陽 性 者数が減 少 し

た4)。
今回の前期 1年 はその報告の対象期間 と一

部重

複するが,当 病棟では MRSAの 最終検出から現在に

至 る17カ月分離 されていないことは特筆的 と思われ

る.
一方,全 消化器外科患者におけるβラクタム系剤の

使用量は 2年 間を通 じて著しい変化はなかったが,第

3世 代セフェム剤のみが減少していた。消毒剤使用量

は動向に変化なく,今 回の結果に影響は少なかったと

思われる。しかし,既報のごとくり広域スペク トラム剤

はMRSAの 発生 ・伝播に大 きく関与することがある

ので,適 剤を適量投与するという基本が最 も大切であ

ろう。

今回の調査の結果,菌 陽性者数はMRSAが ゼロに,

消化器外科におけるメチシリン耐性黄色ブドウ球菌の消失   日 消外会誌 30巻  3号

E faeca陥 が減少に転 じていたが,カ ンジダ属が増加

していた。 これは,病 棟環境 における一
種の菌交代現

象 と考 えられる。 こ のカンジダ感染症 は外因性 という

より,個 々の患者の内因性感染 も否定できないが,血

流か らの検体が24%を 占めたように全身に及ぽす影響

が大 きく重要な問題である。

なお方法論的に菌陽性者数のデータを用いたのは,

同
一

患者か ら複数の検体が出 ることによる biasを 半

月ごとの実人数で補正する意図であった。 またこの時

系列データの折れ線回帰分析 は和文献では目新 らしい

が biomedに ineで は非連続 データを客観的 に折 れ線

で回帰する方法 として既 に提唱 されているD。今回の

生データと回帰線 を重複 させた Fig,1に おいて も,時

間推移が単純化 されて解析が容易 となった。

以上,基 本 に忠実な院内感染対策 を講 じ, これを実

行することによりMRSA感 染症 を減少 させ ることが

実証 された。他の真菌等による感染症の制御 は今後の

課題である。

統計解析にあたり九州大学附属病院医療情報部絹川直子

博士のご指導に深謝します.ま た細菌検査データの検索に

関して同院検査部竹森紘一技師の協力に感謝します。
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Methicillin-resistant Staphylococcus aureus Disappeared in the

Gastroenterologic Surgery -A 2-year Study-

Junichi Yoshida')'), Syoji Kurokil), Kenichi Matsuo'),

Shinichi Ikeda') and Masao Tanaka')
T)enerfmenf ̂ f Surgery I1), Kuyshu University Hospital and Department of Surgery'�),

Shimonoseki City Hospital

Large hospitals in Japan are plagued with methicilin"resistant Staphylococcus aureus (MRSA). Our

ward has been undertaking basic measrlres against infection. We therefore analyzed a total of 1,408

strains of bacteria isolated from gastroenterologic surgery patients from January 1994 to December 1995.

Throughout the period patients were instructed to gargle an iodine disinfectant, which was also applied

nasally, for one week preoperatively. The round proceeded from postoperative patients, to stable ones, to

those isolated for being positive for MRSA. Statistically the piecewise linear regression was used for the

numbers of patients with MRSA, Candida, Pseudomonas aeruginosa, and Enterococcus faecalis. The results

showed that the incidence of Candida increased from January 1995 but the incidence of the remaining

three microbes decreased. The incidence of MRSA had a rate of 6 .I% (55/908 isolates) in 1994 but 0% (0 /

500 isolates) in 1995. The incidence of Candida was 5.0% (45 isolates) and5.8(% (29 isolates) respectively.

The isolation of MRSA in our Department ceased due likely to basic measures against infection such as

the preoperative treatment of the upper airway.
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