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自治医科大学呼吸器内科病棟における抗生物質の使用状況

―MRSA感 染症以降の抗生物質の使用状況の変化―

朝 野 和 典1)*・ 杉 山幸 比 古1)・ 北 村 諭1)・ 黒 須 紀 元2)
1)自治医科大学呼吸器内科*,2)同 薬剤部

*現:長 崎大学医学部第2内 科

(平成4年12月16日 受付 ・平成5年1月13日 受理)

メチシリン耐性黄色ブドウ状球菌(MRSA)に よる院内感染の蔓延は,臨 床の現場におい

て感染症に対する意識の変革をもたらした。それによって,抗 生物質の使用状況に大きな変化

がみられている。そこで自治医科大学呼吸器内科病棟における過去6年 間の年度別注射用抗生

物質使用状況を調査し,感 染症に対する臨床側の意識の変化がどのように反映されているか検

討を行った。その結果,第3世 代セフェム系抗生物質のみならず,ほ とんどすべての系統の抗

生物質の使用量の著明な減少を認めた。これらの結果から抗生物質の適正な使用についてさら

に十分な検討が必要なものと考えられた。
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MRSAの 蔓延1)は臨床 の場 において,院 内感染 症対策

の重要性 を認識 させた。院内感染症対策 は2つ の観点 から

行われている。ひ とつ は環境感染 に対する対策で あり,こ

れ は医療ス タッフの手指の消毒,病 棟 の消毒,MRSA感

染者の隔離などの病院環境 の合理的運用整備 である。さ ら

にもうひとつは,患 者の感染防御能 の維持,増 強 と,抗 生

剤の適正使用 によるMRSAの 定着および感染症発症 の予

防であ る。 この ような医療者側のMRSA感 染対策 は,端

的 に病棟 における抗生物質 の使用状況 に変化 を もたら し

た。MRSA感 染症 に対す る認識が実際 に どのような変化

を臨床 の現場 にもたらしているかを検討するために,著 者

らの病棟 における注射用抗生物質の使用状況 の経年的変化

について検討を加えてみた。

その結果,第3世 代セ フェム系のみならず,抗 生物質全

体の使用量の著明な減少が確認 されたので考察を加 え,報

告する。

1.対 象 と 方 法

対 象

1986年 度 か ら1991年 度 まで に自治 医科 大学 呼 吸器

内科病棟 に入 院 した患者 を対象 とした。病棟 のペ ッ ト

数 は49床 で あ り,こ の期 間 の の べ 入 院 患 者 数 は

2,122名 で あ り,そ の うち 死 亡 退 院 は293名 で あ っ

た。

抗生 物質 の投与 の基 準

当教 室 にお いて は,抗 生物 質 の投与 はすべ て指導医

と主 治医 の判断 で行 われ てお り,特 に基 準 を定 めてい

な い。 しか し,治 験 の ため若干 の種類 の片寄 りは起 こ

り得 る。

抗 生物質 の年 度別 の使用 量 の検 討

それ ぞれの抗 生物 質 の使 用 量 を1986年 度 か ら1991

年度 まで経 年 的 に集計 した。集計 は当院薬剤部 より注

射薬 の病棟 へ の出荷,消 費 量 を基 に行 った。病棟 への

注 射薬 の供給 は病 棟 の使 用量 に応 じて補 充 されてお

り,そ のた め必 ず しもその年度 内 に投 与 された量 を反

映 しな いが,経 年的 な集計 のため,そ の誤差 は少ない

もの と考 えた。

抗 生物 質 の投与 エ ピ ソー ドの検討

1エ ピソー ドは,感 染 症 に対 し新 た な抗 生物質が開

始 も し くは変 更,追 加 され た場 合 で あ り,抗 生剤の併

用 につ い ては複数 の エ ピソー ドと数 えた。

IL結 果

Table1に1986年 度 か ら1991年 度 にお ける呼吸器

内科病棟 へ の年度 別 のべ入 院患者 数 と,そ の期間 に入

院 した患者 の死亡 数 を比 較 した。1年 間 ののべ入院患

者 数 は310人 か ら376人,(353.7±22。9人)で あつ

た。死 亡者 数 は40人 か ら57人(48.8±6.2人)で あ
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った。死亡率 は11.4%か ら17.7%(13.9±2.4%)で

あった。

Fig.1に ペニ シ リン系抗 生 剤の使 用 量 の経 年 的変 化

Table 1. Annual numbers of patients admitted to the

pulmonary medicine ward of Jichi Medical
School Hospital

Fig. 1. Annual changes in amount of penicillins

utilized.

を表 した。Piperacillin(PIPC)は1986年 度 に比 べ

1991年 度 に は1/3以 下 に使 用量 が 減 少 した。 そ の 他

のペ ニ シ リン系抗生物 質 の減少 率 はPIPCよ り大 で あ

り,1991年 度 はペ ニ シ リン系全 体 で1986年 度 に比 べ

使用 量 は1/5に 減少 してい る(Fig,4)。

Fig.2に 第1,2世 代 セ フェ ム系抗 生 物 質 の投 与 量

の変化 を示 した。Cefotiam(CTM)を 除 き持 続 的 に

減 少傾 向 にあ り,CTMは 一 時使 用量 の増 加 が み られ

たが.1991年 度 には減少 へ転 じた。 これ はMRSAに

対 す るCTMと 他剤 の併 用療法 の影響 で あ る と考 え ら

れ た。 第1,2世 代 セ フェム 系全 体 で も,ペ ニ シ リ ン

系 と同 様1986年 度 に比 べ1/5の 使 用 量 に減 少 し た。

(Fig.4)。

Fig.3に 第3世 代 セ フェム系抗 生物 質 の経 年的 推移

を示 した。Ceftazidime,sulbactam/cefoperazoneの

使 用量 が多 いが,こ れ も ピー ク時 に比 べ1/2か ら1/3

へ 減 少 してお り,そ の他 の第3世 代 セ フ ェム は1986

年 度 に比 べ1/8に,1989年 度 に比 べ て1/10に 減 少 し

Fig. 2. Annual changes in amounts of 1 st and

2nd generation cephems utilized.

Fig. 3. Annual changes in amounts of 3 rd generation

cephems utilized.
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Fig. 4. Annual changes in the total amounts of penicil-

lins and individual generations of cephems utilized.

Fig. 5. Annual changes in amounts of other antimicrobial

agents utilized.

Fig. 6. Annual changes in amounts of clin-

damycin , minocycline amino-glycosides util-

ized.

た 。

Fig.5にcarbapenem,monobactam,oxacephem,

fosfomycin(FOM)の 使 用 状 況 を 表 し た 。 い ず れ も

1990年 度 か ら1991年 度 にか けて減 少傾 向 を示 してい

る。

Fig.6に ア ミ ノ グ リ コ シ ッ ド系 とmincycline

(MINO),clindamycin(CLDM)を 示 した。MINO,

CLDMと も にMRSAに 有 効 な場 合 もあ り,そ の使

用量 が 伸 び た が,MINOは ア ミノ グ リコシ ッ ド同様

減少 傾 向 に転 じた。CLDMは 呼 吸 器病 棟 に おいて嫌

気性菌 感染 症 の第一選 択 として使 用 されて いるため減

少傾 向 を示 さなか った。MRSAの 選択 が 危惧 されて

い る ア ミノ グ リ コ シ ッ ド系 全 体 で1987年 度 に比べ

1991年 度 は1/12へ 使 用量 が減 少 した。

Fig.7に 抗 生物 質投与 エ ピソー ドの頻 度 を経年的に

表 した。 ペニ シ リン系 と第3世 代 セ フェム系抗生物質

の 投与 エ ピ ソ ー ドは1/2以 下 に減 少 して い たが,第

1,2世 代 セ フェ ム に関 して は投与 エ ピ ソー ドに変化

は見 られ なか っ た。
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Fig. 7. Annual changes in courses of treatment with

the individual antimicrobial agents.

III.考 案

近年院内感染症 に対 す る意 識 の高揚 か ら臨床 の現場

において も,感 染症 に対 し さまざ まの認識 と対応 の変

化が見 られ る ようにな っ た。 院 内環 境 や手 指 の消 毒,

感染症患者 の隔離,医 療 器 具 の分 別使 用 な どが よ り厳

密に行われ,さ らに抗 生物 質 の種 類,投 与 量,投 与期

間のみならず投与 開始 の判 断 に も大 きな変 化が見 られ

るようになって きた。

MRSA感 染症 蔓延 と抗 生 物 質 の使 用 状 況,特 に第

3世代セフェム系 抗生物 質 の使 用頻 度 の増 加 とは密接

に関係のあ る ことが 指摘 され て い た判 。 それ を契機

に第3世 代セ フェム系抗 生物 質 の使用 を控 える傾 向が

見 られた。一 方 で,MRSA感 染 症 に対 す る多 剤併 用

療法の有 効性 が発 表 され5向S)著者 らの 病 棟 で もimi-

penem/cilastatin,CTM,FOM,MINOな どが1989

年前 後 に 一 時 的 に 使 用 量 が 増 加 し た。 し か し,

MRSAが 分 離 され て も多 くの場 合 単 な る コ ロニ ゼ ー

ションであ るこ とが多 く,そ の病 原性 の確認 が必 要 で

あると言 う認 識 が成 立 して か ら急 激 な,か つ持続 的 な

抗生物質の使 用量 の減少 が見 られ て いる。

MRSA感 染症 に対 して は現 在,喀 痰 か らの 分離 の

場合 は,喀 痰 の グラム染 色 像,胸 部 レ ン トゲ ン所 見,

炎症反応 を検 討 し,病 原性 の確 認 を第一 に行 い,起 炎

病原性 のある と判断 され た もの に対 しての み慎 重 に有

効な抗生物質 を投与 す る こ とに してい る。 その ため ほ

とんどが コロニゼー シ ョンと診 断 され,抗 生物 質 の投

与対象 とな らない。血 液 か らの培養 で はカ テー テルの

抜去 と,生 体側 の栄 養状 態 の改 善 を第 一 に行 っ てい

る9)。

注射用 バ ン コマイ シ ンの発 売 もMRSA感 染症 に対

する抗生物質 の減 少 の 原因 の ひ とつ と考 え られ るが,

さきにも述べたごとく抗生物質による治療を要する

MRSA感 染症は少なく,著 者らの呼吸器内科病棟に

おいては実際にはほとんど投与されていない。

原発性肺癌が常に入院患者の50%を 占めている著

者らの病棟では,化 学療法後の白血球減少に対 しG-

CSFの 投与が行われ始めたことが抗生物質の投与を

減少させた可能性もある。それ以上にMRSA感 染症

の蔓延以来,感 染症に対する考え方,特 に抗生物質の

予防投与,お よび長期投与の危険性の認識が抗生物質

の投与量,投 与期間,投 与エピソードの減少をもたら

したものと考えられる。

本論文における検討で,病 棟における抗生物質の使

用量は多 くの抗生物質の系統で1/2か ら1/10に 減少

していることが確認された。しかしこれを投与エピソ
ードで評価すると全体で1/2の 減少に過 ぎなくなる。

このことは,1感 染エピソードあたりの投与量と投与

期間もまた著しく減少,短 縮されたことを意味するも

のと考えられた。

このような抗生物質の投与量および投与エピソー ド

の減少が,入 院患者の重症度に影響するか否かを検討

するために,年 度別ののべ入院患者数と死亡数を比較

した。その結果,1989年 を除 き,抗 生物質の使用量

と死亡率には一定の傾向は認められなかった。1989

年度は死亡率が17.7%と 他の年度に比較 して高 く,

また抗生物質の使用量もこの年度にピークとなる抗生

物質が多い。このことは重症感染症が多かった結果で

あるのか,あ るいは抗生物質の投与自体が重症感染症

の原因となったのか,と 言 う2つ の可能性が考えら

れ,慎 重な解析が必要であると考えられた。

著者らの病棟では,MRSA感 染症の蔓延によって,

臨床の現場での抗生物質の適正な使用についての再検
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討が行われ,抗 生物質使用量の著明な減少をもたらし

た。このような傾向は,病 棟における抗生物質の使用

に対するなんらかの基準 も,規 制も設けることなく,

各主治医が 自主的 に行 った医療の結果であ り.

MRSAが もたらした感染症に対する意識変化の自然

な結果であると考えられた。

以上の結果から,主 治医の自主的な判断でこのよう

に著明な抗生物質の使用量の減少がもたらされたこと

は,今 後感染症の診断と抗生物質の投与開始基準,さ

らに抗生物質の種類と投与量,投 与期間に朗する明確

なコンセンサスを築き上げる必要と余地のあることが

呈示された。また,こ のような抗生物質使用量の変化

が実際の分離菌におよぼす影響についてもさらに検討

を加える必要がある。
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Annual changes in antibiotic utilization on a respiratory medicine

 ward of Jichi Medical School Hospital

―The effect of MRSA lnfection on antibacterial chemotherapy―

Kazunori Tomono1), Yukihiko Sugiyama1), Satoshi Kitamura1)

and Toshimoto Korou2)

1)Department of Pulmonary Medicine, 2) Department of Pharmacy,

Jichi Medical School, Tochigi 329-04, Japan

We reviewed annual changes in the amount of antibiotics utilized on the pulmonary medicine ward

of Jichi Medical School Hospital. Total annual antimicrobial agent utilization has decreased
markedly over the past two or three years, especially that of the 3rd generation cephems, penicillins
and amino-glycosides. The marked decrease in amount of antibiotics utilized may have been caused
by the out-break of methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) infections. Newly resistant

pathogens were observed soon after introduction of new broad-spectrum agents. It was concluded
that it has never been more important to understand the epidemiology of anti-microbial resistance
and to enforce the judicious use of antimicrobial agents.


