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研究成果の概要（和文）：動物への抗菌剤の使用による耐性菌または耐性決定因子が、食用動物の食肉等を経由
して人に感染するリスク推定を鶏肉等におけるCampylobacter jejuni/coliについて行った。市中ESBL産生大腸
菌の感染リスクについて文献から検討。令和2年より新型コロナウイルスの国内流行も認められたため、大学病
院の新型コロナ対策支援と人畜共通感染症である新型コロナウイルス感染症に関する研究を優先して実施した。
環境表面に手を接触することで口、鼻、眼粘膜を通した感染リスク、COVID-19患者挿管時のエアロゾル発生対策
について本医学部麻酔科と共同研究を実施。モデルによるエアロゾル感染リスクも検討した。

研究成果の概要（英文）：We estimated the risk of resistant bacteria or resistance determinants 
caused by the use of antibacterial agents in animals infecting humans via the meat of food-producing
 animals, including Campylobacter jejuni/coli in chicken meat. A review of the literature regarding 
the risk of infection from community-based ESBL-producing E. coli. As the novel coronavirus was 
recognized to be prevalent in Japan in 2020, priority was given to supporting university hospitals' 
countermeasures against the novel coronavirus and research on the novel coronavirus, which is a 
zoonotic disease. We were conducting joint research with the Department of Anesthesiology of our 
School of Medicine regarding the risk of infection measures to prevent aerosol generation during 
intubation of COVID-19 patients. The infection risk through the mouth, nose, and eye mucous 
membranes due to hand contact with environmental surfaces was investigated, and the risk of aerosol 
infection by the model also was examined.

研究分野： 衛生学公衆衛生学

キーワード： 薬剤耐性菌　人畜共通感染症　Covid-19　エアロゾル感染

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
環境からの間接的な接触感染、眼からの感染リスクに関する研究は多くなく、6件の論文に引用されている。プ
ラスチック製のエアロゾルボックスとビニール製の覆いに関する比較実験の共同研究で、ビニール製の覆いの方
が周囲の汚染 が低い可能性を示した。この結果の報告が、J. Clin. Anesth. 2021に掲載され、資源の乏しい途
上国でも利用可能なもので有用と考えられた。エアロゾル感染リスクの推定では、感受性者のマスクだけでな
く、換気の併用が重要であることを示せた。研究期間が新型コロナ禍と重なり、薬剤耐性菌の発生メカニズムに
も影響をもたらした可能性があり、文献調査であるが検討を行った。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
 
１．研究開始当初の背景 
近年、海外での環境から人による耐性菌の移動が起こり得ることを示唆する報告があること

から、感染症数理モデルにより、環境中の耐性菌による人への感染リスクを検討。環境中の耐性
菌リスクは動物に投与された抗生物質による選択が関与している。食用動物に由来する薬剤耐
性菌リスクは定性的評価が主で、定量的評価は十分でない。 
 
２．研究の目的 
薬剤耐性菌、薬剤耐性伝達因子を有する細菌が食品を介して人に伝播、感染症を発生、抗菌剤

による治療効果の減弱あるいは喪失を推定する。そのため、人・動物・環境のトライアングルモ
デルの観点から下記課題を検討する。 
① 薬剤耐性菌を持った家畜から人への感染リスク推定  
② 環境中の耐性菌の発生評価と曝露評価  
③ 欧米での家畜由来メチシリン耐性黄色ブドウ球菌の人感染報告を基に、人・動物・環境を含

むメタポピュレーションモデルを作成、効果的介入の検討  
④ 耐性菌治療の失敗や過剰コストによる疾病負担の推定 
 
３．研究の方法 
 令和 2 年から新型コロナウイルスの国内感染が認められ、COVID-19 も人畜共通感染症である
ことから新型コロナウイルス感染対策に関連する研究も行った。 
（１）薬剤性耐性菌の人への健康影響 
①家禽類における薬剤耐性カンピロバクター、ESBL 産生菌 をモデルとした人への感染リスク

推定を、人が曝露する確率について曝露量、タイミング、頻度、期間、曝露経路並びに人のポピ
ュレーションが曝露される回数、動物種及びその他の特性に関する個々のパラメータについて
感度分析し、人への健康影響の寄与が大きい要因を推定。 
②耐性菌治療の失敗や過剰コストによる疾病負担 
Antimicrobial Resistance Collaborators による全世界を対象とした細菌性 AMR の疾病負担を推

定した systematic analysis が 2022 年報告され、文献調査を行った。 
③COVID-19 流行と AMR(薬剤耐性菌）との関連に関する文献調査 
COVID-19 患者の細菌性肺炎の合併が多く耐性率の上昇、耐性菌の広がりが危惧された。一方、

ロックダウンや旅行の制限により人の移動が制限されたことが耐性率の低下、耐性菌の広がり
が抑えられたのではという期待もあった。関連するシステマティックレビューについて文献調
査を行った。 
 

（２）院内の新型コロナウイルス感染対策に直結する研究 
①数理モデルによる環境表面からの口、鼻、眼の粘膜を通した接触感染リスクの推定 
 Nicas M, Best D.A[1]が提唱した手指から口、鼻、眼の粘膜への感染モデルを基に COVID-19 の
感染リスクを推定。環境表面の素材によるウイルス接触感染の違い、in-vitro での感染実験の
結果を応用して眼粘膜に直接感染した場合についてリスクを推定、比較した。 
②COVID-19 患者挿管時のエアロゾルによる感染対策の実験的評価 
医学部麻酔科との共同研究でプラスチック製のエアロゾルボックスとビニール製の覆いに関

する比較実験研究を、マネキンと有機物の ATP 測定を使用して行った。 
 
（３）Short-distance エアロゾル感染における感受性者のマスク着用効果の推定 
新型コロナ感染症の第 6波に突入した 2022 年 1 月にはオミクロン株の拡大による急激な感染

者の増加に伴い医療機関への入院負担が増した。そのため、一部の自治体で感染者の宿泊、自宅
療養が進められた。自宅療養による個室隔離が行われたとして、同居者が隣接する部屋で過ごし
ている場合でも自然換気を行った際の隙間風や戸の開閉により、隔離室の空気が隣接する部屋
へ流入を仮定、感受性がある同居者がマスクを着用することでどの程度リスク軽減効果がある
か推定した。 
 
（４）Long-distance エアロゾル感染事例における換気状態の推定 
新型コロナ感染症の第 6波に突入した 2022 年 1 月にはオミクロン株の拡大による急激な感染

者の増加が認められた。同年 1月 15、16 日に北海道でアジアリーグアイスホッケー競技大会が
開催され、この試合の観戦者におけるアウトブレイクについて調査結果が報告[2]されている。
初発の感染者は選手であり、観客は観戦時間隔をあけての着席、飲食以外のマスク着用が指示さ
れていた。観客の症例の多くは、選手ベンチの後方に座っていたことからエアロゾルによる感染
経路が考えられている。この調査結果を基にエアロゾル感染リスクから換気回数の推測を試み
た。 
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４．研究成果 
（１）薬剤性耐性菌の人への健康影響 
家禽類における薬剤耐性カンピロバクターの人への感染リスクの推定：鶏肉等における

Campylobacter jejuni/coli について食品健康影響評価のためのリスクプロファイル（2018 年 5
月）[3]も参考にして推定を実施した結果、一年間での感染リスクは、中央値で 0.0001、平均値
0.0002、標準偏差 0.0004 の対数正規分布を持つことが分かった。 

ESBL 産生またはプラスミッド性 AmpC を持つ大腸菌の市中感染リスクについて、オランダ
における研究報告[4]では R0 = 0.63 と推定している。ヒト-ヒト感染によるこの大腸菌の獲得に
は世帯内あるいは世帯間でのヒト-ヒト感染の寄与が 60.1％と多く、海外からの旅行者、感染患
者のハイリスクグループからの 2 次感染は 6.9％と報告されている。食肉からの寄与が 18.9％、
ペット動物の寄与は 7.9％、家畜からの寄与が 3.6％、環境からの寄与が 3.6％と報告している。
本邦での推定に必要なパラメータの情報がそろわず検討が出来なかったが、ヒト-ヒト感染の寄
与が 60.1％と大きいことから COVID-19 による外出を控える対策が長期に渡ったことが市中耐
性菌の感染率動向にどのような影響があったかが新たな課題となった。 
食用動物の耐性菌については、大腸菌および非腸チフス性サルモネラ菌における 7 種類の

抗菌薬耐性に地理空間モデルの検討による報告[5]があり、低中所得国では耐性率の増加が
懸念されている。世界的に見ると今後も食用動物に対する抗菌薬の使用量の増加が推定されて
いることから[6]、食肉からの耐性菌の移行については既に対策をとっている本邦より海外で起
こりえることに注意が必要である。 
 
（２）細菌性 AMR の疾病負担 
 Antimicrobial Resistance Collaborators が、2019 年における世界全体での AMR による疾病負担
を 2022 年に報告し、細菌の AMR で関連した死亡数が 495 万、この中で耐性に直接起因する死
亡が 127 万と推定している[7]。本邦からは JANIS データが利用されており、実データ、推定値
ともに黄色ブドウ球菌のメチシリン耐性率は 30-40％、大腸菌のフルオロキノロン耐性率は
40-50％と欧州に比べ高い結果であった。薬剤耐性（AMR）対策アクションプラン（2023-
2027）で述べられているように、肺炎球菌のペニシリン耐性率と合わせて耐性率を下げる
ことが今後の課題となっている。 
 
（３）数理モデルによる環境表面からの口、鼻、眼の粘膜を通した接触感染リスクの推定 
眼＞口＞鼻の順で感染リスクの可能性を認められた。COVID-19 の中等度の患者の周囲の環

境表面には SARS-CoV-2 が認められ、環境表面上で 3 日間ウイルスが感染性を保持する等の報
告もあり、間接的接触による感染が示唆された。また、眼からの感染は鼻涙管を通じた粘膜感染
が考えられていたが、in-vitro での研究から眼粘膜から直接感染すると仮定した場合の感染リス
クはより高くなることが推定された。 
 

（４）COVID-19 患者挿管時のエアロゾルによる感染対策の実験的評価 
 COVID-19 患者挿管時に術者へのエアロゾル感染を防ぐためにプラスチック製のエアロゾル
ボックスが推奨されていたが、その後の報告では周囲へのエアロゾルの漏れによる周囲への汚
染が指摘される報告があった。そこで、マネキンと有機物の ATP 測定を使用してエアロゾルボ
ックスとビニール製の覆いに関する術者へ周囲環境への汚染によるついて比較実験研究を麻酔
科と共同で実施した。その結果、術者左手背側の汚染度を表す ATP 値はエアロゾルボックスで
59.0 に対し、ビニール製の覆いの方が 16.0 と有意に低いことが示された。また、マネキンの胸
部の ATP 値は、エアロゾルボックスで 16295.0 に対し、ビニール製の覆いは 9.0 と有意な低下
を認めた。以上からビニール製の覆いの方が感染予防効果が高いと期待された。 
  
（５）Short-distance エアロゾル感染における感受性者のマスク着用効果の推定 

quantum 発生率は pre-VOC で 0.40、デルタ株で 1.44 と高く、それに伴いマスクがない感染リ
スクの中央値は、それぞれ 0.11 と 0.4 で４倍のリスク増加が認められた。マスク使用による相
対的な減少は、 pre-VOC とデルタ株ともに 55％程度で
あったことから感染者が自宅隔離をしている際に同居
者がマスク着用することで感染リスク減少効果が期待
された。石垣ら[8]は、介護施設、事務室で発生したク
ラスター事例についてエアロゾル感染の動態をＣＯ2 ト
レーサガスと熱流体シミュレーションを利用すること
で、不適切な換気によってエアロゾルの滞留，淀みが起
こり、それがクラスターの発生拡大に繋がったと報告し
ている。風下汚染や送風機によるエアロゾルの飛散が起
こり得ることを考慮して換気を考えることも重要と考
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えられた。 
 
(６) long-distance エアロゾル感染事例における換気状態の推定 
感染者 1 人当たりの quanta 発生率は幾何平均（GM）28.81、幾何標準偏差（GD）5.78 で中央

値 22.65 quanta/h を持つ対数正規分布（LN）と推定された。推定された時間当たりの環境中の
平均 quanta (Cavg; quanta/m3) は GM 0.08、GD 5.80 で中央値 0.06 quanta/h を持つ LN であっ
た（表 2参照）。この時の外気との換気率は GM 710.96、GD 6.22、中央値 169.17 m3/h の LN と
推定された。観客席上の全体積を 911.28 m3と仮定した場合 0.19ACH に相当し換気が悪いことが
示唆された。 
 
 
 
 
 
 
 
 
（７）COVID-19 流行と AMR(薬剤耐性菌）との関連に関する文献調査 

 COVID-19 感染と細菌との共感染、あるいは共感染を予防するために抗生剤が投与されること
による耐性菌の発生が懸念されている。Kariyawasam ら（2022）[9]による COVID-19 患者におけ
る耐性細菌、耐性真菌の共感染率は細菌で 24％、真菌で 0.3%で、ICU と non-ICU の耐性菌の共
感染率の比較では ICU の方が高い傾向、非欧州が欧州に比べ高い傾向と報告。Langford らの報
告（2023）[10]では、COVID-19 流行前（2020 年 1 月前）と流行中（2020 年 1 月以降）の AMR に
ついて比較している報告のシステマティックレビューとメタ解析で、グラム陽性耐性菌での
COVID-19 流行前と流行中の発率生比は 0.99（95%CI［0.67, 1.47］）, グラム陰性耐性菌では発 
生比は ASP のある/なし比較の場合、なしの場合に 1.11（95%CI［1.03, 1.20］）と COVID-19 流
行中の方が高い発生率を報告している。COVID-19 流行中も ASP 活動持続が重要と考えられた。
ESBL 産生腸内細菌に関するレビュー[11]では COVID-19 流行中検体レベルでは減少を認めるも、
COVID-19 患者の方が ESBL 産生腸内細菌の高い罹患を認めたと報告している。 
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