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当 院 の結核 ハ イ リス ク医療 従 事 者 にお け る

QuantiFERON R TB-2Gの 検 討

矢野 修一 小林賀奈子

唐下 泰一 石川 成範

池田 敏和 徳田 佳之

竹山 博泰

要旨:(目 的〕結核ハイリスク群と考えられる当院職員に対 しQuantiFERONOPTB-2G(以 下QFT)を 施

行し,そ の結果から当院の結核感染対策を評価 した。〔方法〕結核ハイリスク群と考えられる当院職

員40名 に対 しQFTを 施行 した。結核病棟勤務の医師(以 下D群),結 核病棟勤務看護師(以 下N

群),お よびその他のハイリスク群(以 下O群)の3群 に分類 し,各 群におけるQFTか らみた結核感

染率や二段階ツベルクリン反応等との関連について検討した。〔結果)対 象職員におけるQFT陽 性率

は4/40(10.0%)で,判 定保留 を含む感染率は6/40(15.0%)と 高率であった。N群 での感染率は0%

であったが,D群 および0群 では感染率がそれぞれ27.3%,20.0%と 高率であった。 しか し当院の感

染防止マニュアル施行後に採用されたすべての対象職員においてQFTは 陰性であった。〔考案〕当院

の結核ハイリスク群におけるQFTか ら求めた結核感染率は高率であったが,感 染防止マニュアルを

施行後に採用されたハイリスク群では全員QFT陰 性であ り感染防止マニュアルが有用であった。〔結

論〕感染防止マニュアル施行後に採用されたハイリスク群にはQFTか ら判定した感染はなかったと考

えられる。

キーワーズ:ハ イリスク群,感 染防止マニュアル,QuantiFERONR TB-2G

は じ め に

末梢血免疫細胞の特異抗原刺激に対するインターフェ

ロンγ(以 下IFNγ)応 答を定量化することが可能にな

り,そ の簡易キ ットが開発 された 〔QuantiFERON⑭一TB

(以下QFI'),Cellestis社,オ ース トラリア〕1)・本邦でも

2005年4月 に体外診断薬 として使用が承認 され,つ い

で2006年1月 には健康保険にも採用された。

今回,わ れわれは結核ハイリスク群と考えられる当院

職員に対 しQFTを 施行 し,ハ イリスク群での陽性率およ

び結核感染率を求め,当 院の結核感染対策を評価 した。

対象および方法

当院における結核ハイリスク群 と考えられる職員42

名に対し,QFTを 外部委託(株 式会3±ファルコバイオシ

ステムズ)に て施行した。対象職員を結核病棟勤務の医

師(以 下D群)11名,結 核病棟勤務の看護師(以 下N

群)15名,お よびその他のハイリスク群(以 下0群)

16名 の3群 に分類 した。QFrの 結果を,以 前 に施行 し

た二段階ツベルクリン反応(以 下。二段階ツ反)検 査値

等と比較検討した。0群 には気管支鏡検査担当看護師4

名および外来看護師8名,細 菌検査担当検査技師3名 お

よび結核病棟看護助手1名 が含まれる。当院では1999

年より全職員に対 し二段階ツ反を施行し,各 個人のツ反

基礎値を把握 している2}。その後は毎年,ハ イリスク群

のうち前年のツ反が弱い反応であった者(強 陽性を示さ

ず発赤径が30mm以 下の者。以下,弱 反応群)お よび新

規採用者に対 しツ反検査を繰 り返 し施行 している3)。弱

反応群および新採用者では2006年7月 施行のツ反結果

を使用した。QFr値 がO.351U!ml以 上を陽性,0.101U/ml

以上～O.351U1ml未 満を判定保留 とし,「クォンティフェ

ロン⑬TB-2Gの 使用指針」の解説4}に従い判定保留の者も
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TablelComparisonofparametersinthreegroups

Dgroup Ngroup Ogroup A且1

Age(yr)

Sex(Ma且e!Female)

Sizeoferythema(mm)

Sizeofinduration(mm)

ESAT-6(IU/m')

CFP-10(IU/m')

44.6±10。9

10!1

39.6士18,2

18.6±10.2

0.20士050

0.33±0.73

38,7±12.7

0/且4

43,5±=17.0

22.3±9.0

0.04士0,00

0,04±0,00

425土8、0

2!13

34.4±145

15.0土7.7

0.17=ヒ0.45

0.08±0.16

4L7士10.7

12!28

39,1=ヒ16、5

18、6士9.2

0,13±O.37

0,14±0,40
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Fig。1Distributionofsizeoftuberculinskintest.(a)erythemadiameter,(b)indurationdiameter

Tab且e2QFTpositivityinthreegroups

Tested Positive(%)Probable(%)

ESAT-62(18.2)

DgroupllCFP-102(18.2)

Either2(18.2)

0(0)

1(9.1)

1(9.1)

ESAT-60(0)

Ngroup14CFP-100(0)

EitherO(0)

0(0)

0(0)

0(0)

ESAT-62(13.3)

Ogroup15CFP-102(13.3)

Either2(13.3)

1(6.7)

0(0)

1(6.7)

All

ESAT-64(10.0)

40CFP-104(10.0)

Either4(10.0)

1(25)

1(25)

2(5.0)

感 染 者 に 加 え た。 検 査 結 果 にお い てQFr値 が0.051U/ml

未 満 で は 正 確 な 数 値 が 表 示 さ れ な い た め,便 宜 上0.04

1U/mlと し統 計 処 理 した。 結 果 は 平 均 値 ±標 準 偏差 で 表

した 。3群 間 の 比 較 は,Dunnett法 で行 い,2変 数 間 の 相

関 はPearsonの 相 関 係 数 を用 い た。p<0.05を 有意 と した。

結 果

QFrを 施行 した42名 のうち,結 果が判定不能であっ

た結核病棟看護師1名 および検査技師1名 の2名 を対象

から除外 し,計40名 の職員について今回の検討を行っ

た。 判 定 不 能 の 原 因 は 急 性 気 道 感 染 に よ る 陰 性 コ ン ト

ロー ル高 値 の た め と推 測 さ れ た。

Tablelに3群 間 の 年 齢,性 別,二 段 階 ツ 反 で の 発 赤

径 お よび 硬 結 径,ESAT-6お よびCFP-10に よ り産 生 され

たIFN一 γ産 生 量 を示 す。 性 別 以 外 は い ず れ も差 は 認 め

なか っ た。 年 齢 別 にみ る と,D群 で は60歳 代,50歳 代,

40歳 代,30歳 代 が それ ぞ れ1名,3名,2名,5名 で あ り,

N群 で は50歳 代,40歳 代,30歳 代,20歳 代 が そ れ ぞ れ

3名,5名,1名,5名 で あ り,0群 で は50歳 代,40歳 代,

30歳 代 が そ れ ぞ れ4名,4名,7名 で あ っ た 。Fig.1に

はそ れ ぞ れ 対 象 職 員 の 二段 階 ツ反 の発 赤 径 お よび 硬 結 径

の ヒ ス トグ ラム を示 す 。 発 赤 径 で は平 均39.1mm,硬 結

径 で は平 均18.6mmの 右 方 に 長 い 裾 野 を 引 く正 規 分 布 に

近 似 した 分 布 を示 して い る。 そ れ ぞ れ の グル ー プ にお け

るESAT-6お よ びCFP-10に 対 す るIFN一 γ 産 生 量 に よ る

判 定 をTable2に 示 す 。D群 でQFr陽 性 者 は2名,判 定

保 留1名,N群 は すべ て の 者 がQFr陰 性,0群 で は2名

がQFr陽 性 で,判 定 保 留1名 で あ っ た。QFr陽 性 率 は

D群 で18.2%,N群 で0%,0群 で13.3%で あ り,全 体 で

は10.0%で あ っ た。 また 判 定保 留 を含 め た 感 染 率 は,D

群 で27.3%,N群 で0%,0群 で20.0%で あ った 。 年齢 ご

とのQFr陽 性 率 は20歳 代0!5(0%),30歳 代1/13(7.7%),

40歳 代2/11(18.2%),50歳 代0!10(0%),60歳 代111
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(100%)で あった。

当院の感染防止マニュアルが施行される以前から勤務

する職員における感染率はD群 では316(50.0%),N群

では0!2(0%),0群 では3/8(37.5%)で 高率であった

が,感 染防止マニュアル施行後に採用 された職員(D群

5名,N群12名,o群7名)の 全員がQFr陰 性であった。

当院において過去5年 間に結核の院内感染 と思われる事

例 の発生はなか った ことよ り,今 回の結果において

QFr陽 性者および判定保留者に対 しては特別な対応は

しなかった。

ESAT-6お よびCFP40に 対するIFN一γ産生量(対 数

変換値)の 分布はそれぞれFig.2に 示す。二段階ツ反発

赤径の結果とQFrの 関係をFig.3に 示すが,相 関関係は

認めなかった。硬結径に関して も同様に相関は認めな

かった。

IFN一γ応答について,ESAT-6に 対する反応 とCFP-10

に対する反応の関連を,IFN一 γ産生量(対 数変換値)で

みたものがFig.4で ある。
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考 案

QFTに 関する報告が多数されるようになり本邦のよ

うにBCG接 種が広範に行われている状況でも締核感染

の診断に非常に有用であることがわかってきた。一方,

感染源への曝露の時期から反応が賜姓になるまでの時閥

経過やさらに長期の応答の消長,化 学 劉坊や化学療法の

影響など,未 だその診断特性についても知兇が十分では

ない%

当院では院内紹核感染対策の一・つの枯 として1998年

に感染防止マニュアルを作戒 し施行 した.そ れに伴い,

1999年 か ら採用職製の二段階ツ反検査および結核病棟

の陰旺化 とN95マ スクの使用を開始 した。 またハイリ

スク群のうち弱反癒群に対するツ反や新採川者に対する

二段階ツ反を以後毎年施行 してきている2峨、さらに当

院での小規模院内感染事例発生時には前年施行した.二段

階ツ反の結果から不必要な予防投薬を防ぐことができた

経験がある6〕。今回当院の結核ハイリスク群に対 しQFT

を施行することによリハイリスク群での感染率の実態を

杷握し,当 院の結核感染対策の評価と今後の方針を検討

した。

これまで結核ハイリスク群でのQFTの 報告がいくつ

かある。中島らの報告7,では複十字病院の332人 の職員

の うちQFT陽 性率は9.9%と 報告 し,小 川らの報告8,で

はハイリスク ・グループ職員の4150(8.0%)がQFr陽 性

であったと報告 している。今回の当院でのQFr陽 性率

は4/40(10.0%)と ほぼ同様であった。今回の対象職員

の平均年齢は4L7歳 で,QFr陽 性率10.0%お よび感染率

15.0%で あった。 これを日本人の年齢別にみた結核既感

染率9}と比較すると30歳 代で3.1%,40歳 代で8.5%に 比

べ高率であった。また対象人数が少ないため直接比較は

難 しいが,当 院のQFT陽 性率の30歳 代の7.7%,40歳 代

の18.2%は いずれもH本 人の年齢別にみた結核感染率と

比べ高率であった。ヂクォンティフェロン②TB-2Gの 使用

指針」の解説4」によれば,「疑陽性の場合に明らかに集団

感染を生 じている(そ の人が属する対象集団のQFr検

査陽性率が高い,例 えば10%以 上あるような場合)事 例

については,そ の疑陽性者 も化学予防の対象としたほう

がよい」との記載があるため,今 回の検討で も判定保留

も感染者とした。結核感染率はN群 では0%で あったが

D群 および0群 ではそれぞれ27.3%,20.0%と 高値であっ

た。N群 では14名 中12名 が感染防止マニュアル施行後

の採用職員であ り,結 核患者 との接触の頻度は多いもの

の結核病棟でのN95マ スク着用や結核病棟陰圧化によ

り結核感染の予防が十分できていたと考えられた。当院

では結核病棟は廊下を含めて陰圧化 してお り,多 剤耐性

患者や大量排菌患者は可能なか ぎり個室管理 としてい
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る。 また看護師詰め所や休憩鍵は,陰 圧化 しユニ ット化

された結核病棟 とは二重扉で分離されている。なお,感

染防止マニュアル施行前の紹核病棟勤務看護師に対 して

は今桝の検査は施智 していないため今後の検討が必要で

ある。

ソ∫,紹核の診断がつ く荊に結核患者に接触すること

が多いD僻 や0群 では縮核感染にさらされる危険性が

高いtii"能性 も考えられたが,D群 および0群 でも感染防

止マニ鵡アルが施行されて以降に採用された職員では全

員QFTが 険牲であった。従って,ハ イリスク群間の感

染墨のノ盗は感染防止マニュアル施行後採朋された職員数

が影響 していると考えられ,感 染防此マニュアルの有用

性が証明されたeし か し全体 としては陽性率がle.0%,

感染率が15ρ%と 高値であることは間違いない事実であ

る。QFT陽 性者がどの蒔点で陽性化 したのかは今倒の評

価か らは推定不可能だが,マ ニュアル施行後の採用者か

らは陽性者を含む感染者は1例 も爾ていないことからマ

ニュアル施行以蘭に感染した可能性が強いと考える。

「クォンテイフェロン◎TB-2Gの 使用指針」の解説4,に

おいてf職 業上,結 核感染の曝露の機会が予想 される職

場に就職 ・配属される職員について(中 略)今 後はツ反

検査を廃止してQFTを 行うべきである」と記載 されてい

る。今回の検討において感染防止マニュアルの施行が感

染対策に十分役立っていることが示され,今 後 とも感染

防止マニュアルの遵守に努めると共に新採用時の二段階

ツ反は廃止し,QFTに 置き換え,院 内感染事例発生時の

接触者検診も全面的にQFrに 変更する方針である。

問題点として,QFTは 何年ごとに繰 り返すのか,対 象

者はハイリスク群だけでよいのか,QFT陽 性者に対する

対応はどのようにすべ きか,な どがあ り,コ ス トベネ

フィットを考慮して今後検討すべ きである。
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Original Article

USE OF  QuantiFERON®TB-2G TEST ON HIGH-RISK GROUPS OF 
     TUBERCULOSIS INFECTION AT OUR HOSPITAL

Shuichi YANO, Kanako KOBAYASHI, Toshikazu IKEDA, Yoshiyuki TOKUDA,

Hirokazu TOUGE, Shigenori ISHIKAWA, and Hiroyasu TAKEYAMA

Abstract [Purpose] To investigate the infection rate of 

tuberculosis in high-risk employees at our hospital. 

 [Methods] We measured interferon gamma levels in 40 
employees and evaluated the infection rate in doctors working 

in the Tuberculosis Ward (D group), nurses in the Tuberculosis 

Ward (N group), and other high-risk employees  (0 group). 

 [Results] The overall infection rate including probable 
infection was  6/40 (15.0%). The infection rate in the N group 

was  0%, while those in the D and  0 groups were  27.3  % and 

20.0% respectively. No new infection of tuberculosis was 

observed after the introduction of tuberculosis infection mea-

sure manual of our hospital. 

 [Conclusion] Our hospital's tuberculosis infection measure 

manual was effective in decreasing the new tuberculosis

infection despite a high infection rate in high-risk employees 

at our hospital.
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