
625

結核病床をもたない一般病院環境における
職員の結核菌曝露リスク　　　　　　　　

― インターフェロンγ遊離試験陽性率を用いた検証 ―
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緒　　　言

　医療従事者の中で，看護師の結核罹患率と相対危険度

は高く1)，臨床検査技師の結核発病リスクは高い傾向を

示すことが報告されている2)～6)。その主な理由として，職

業上エアロゾルを発生させる業務中の患者や患者検体へ

の濃厚接触が挙げられ 7)，病院環境での結核菌への曝露

（以下，「病院環境曝露」または「曝露」と略す）のリス

クが示唆されている。

　インターフェロンγ遊離試験（interferon-gamma release 

assay : IGRA）は潜在性結核感染症（latent tuberculosis in-

fection : LTBI）を含めた結核感染の診断法として感度と

特異度が優れており8)，結核の院内感染対策の有力な手

段とされている9)。とくに結核の接触者健康診断（接触

者健診）ではベースラインの測定値が既知であればLTBI

の診断の感度と特異度が向上し，その早期発見と早期治

療に資するところが大きい。

　当院では2010年に粟粒結核患者から医療従事者への

院内感染を経験し，それを機に院内感染対策の一環とし

て病院全職員のベースラインの IGRAをクォンティフェ

ロンTBゴールド®3G（QFT，日本ビーシージー製造株式

会社）を用いて行った。また，以後の新入職者も全員雇

い入れ時に IGRAを行った。今回これらの結果について

後ろ向きの解析を実施し，新入職者群（病院環境非曝露

群）に対する継続勤務者群（ベースライン群並びに接触

者健診群：病院環境曝露群）の IGRA陽性率を比較し，自

施設の職員の病院環境への曝露が結核感染のリスク因子

となっていたかどうかについて検討した。さらに，対象

者の職種と勤続年数がこのリスク因子に与える影響を検

討した。
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要旨：〔目的〕病院職員に対する結核曝露のリスクを，インターフェロンγ遊離試験（IGRA）の陽性

率を指標として後ろ向きに比較した。その際，「病院環境曝露」を結核曝露のリスクとして仮定した。

〔対象〕2010年12月から2012年 4月の間に IGRAを行った職員870人を，病院環境曝露の有無により

以下の群に分けて解析した。非曝露群は雇用時に測定を行った新入職者161人，曝露群は接触者健診

受診者を含む既職者709人であった。〔方法〕IGRAはクォンティフェロンTBゴールド®3Gを用い，非

曝露群を対照として，曝露群における陽性オッズ比（OR）をロジスティック回帰分析で求めた。〔結

果〕全体として陽性率は6.7%で，2群間の陽性率（1.9% vs 7.8%）には有意差を認めた（P＝0.005）。

さらに，非曝露群を対照とし，性別，勤続年数，喫煙歴，および飲酒歴で調整した曝露群の陽性OR

（95%信頼区間）は4.1（1.4_17.6）（P＝0.007）であった。〔結論〕病院の職場環境ヘの曝露はその年数

にかかわらず結核感染の潜在的なリスクとなっている可能性が示唆された。

キーワーズ：結核，院内感染，接触者健康診断，インターフェロンγ遊離試験，クォンティフェロン



Table 1　Baseline characteristics according to IGRA for hospital workers 
(new employees, baseline, and contact examination)

Values are expressed as mean ± standard deviation or percentage.  P values were calculated using analysis of 
variance (ANOVA) for continuous variables or chi-square test for categorical variables.
IGRA: interferon-gamma release assay,  N: subject number

Characteristics

Groups

  P value    Total

(N＝870)

     New 
employees 
 (N＝161)

  Baseline 
     assay 
  (N＝582)

    Contact 
examination 
  (N＝127)

Age (years) [18_74 years]
Gender (male) (％)
Smoking history (％) (N＝802)
Alcohol intake (％) (N＝802)
Years of employment (years) [1_ 44 years]

 35±11
   25.3
   11.6
   67.5
8.8±9.3

26.8±6.7
     28.0
       8.7
     71.3
  1.0±0.5

37.0±11.2
     26.3
     12.6
     67.4
10.5±9.6

36.1±9.2
     17.3
     10.9
     63.0
10.7±8.8

＜0.0001
    0.08
    0.4
    0.4
＜0.0001

IGRA
　Positive [N (％)]
　Negative [N (％)]
　Suspended [N (％)]
　Failure [N (％)]

  58 (  6.7)
664 (76.3)
145 (16.7)
    3 (  0.3)

     3 (  1.9)
 148 (91.9) 
   10 (  6.2)
     0 (  0   )

   48 (  8.2)
 420 (72.2)
 113 (19.4)
     1 (  0.2)

     7 (  5.5)
   96 (75.6)
   22 (17.3)
     2 (  1.6)

    0.01
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無」および「性別」を含めたモデル 1と，モデル 1にさ

らに「勤続年数」を含めたモデル 2の 2種で検討）を用

いて求めた。断りのないかぎり，それぞれのORには信

頼区間（CI）とP値を併記し，［OR（CI），P値］のように

表記した。

　QFTの検査費用，および接触者健診の費用は病院が負

担した。

　この研究は職員の IGRAの結果を後ろ向きに解析する

臨床研究として東北薬科大学病院の倫理委員会の承認を

得ている（2013年 2月13日付）。

結　　　果

　Table 1に対象者基礎特性を示す。新入職者群，ベー

スライン群，および接触者健診群の間で性別，喫煙者数，

および飲酒者数の比率に有意の差は認めなかったが，新

入職者群は新卒者を多く含むため年齢と勤続年数で有意

差を認めた（いずれもP＜0.0001）（Table 1）。新入職者

群，ベースライン群，および接触者健診群の IGRA陽性

率はそれぞれ1.9%，8.2%，および5.5%で，3群間に有意

差を認めた（P＝0.01）（Table 1）。

　次いで各調整因子を導入した 2種のロジスティック回

帰モデルにおいて，新入職者群を対照とした場合のベー

スライン群と接触者健診群での IGRA陽性ORを求めた

（Table 2）。その結果，ベースライン群では新入職者群と

比較して IGRA陽性のORが有意に高く［5.0（1.8_

20.8），P＝0.0009］（モデル 1），その有意性は「勤続年

数」を追加したモデル 2においても持続した［4.4（1.5_

18.6），P＝0.005］（Table 2）。一方，接触者健診群では両

モデルにおいて IGRA陽性ORは高値を示す傾向にあっ

たが，有意ではなかった：モデル1［3.5（0.9_16.3），P

＝0.06］，モデル 2［3.0（0.8_14.6），P＝0.1］（Table 2）。

方　　　法

　対象者は2010年12月から2012年 4月の間，東北薬科

大学病院（旧東北厚生年金病院）の職員で雇い入れ時健

診（新入職者群），ベースライン測定（ベースライン群），

および接触者健診（接触者健診群）で IGRAを行った延べ

870人とした（Table 1）。この期間中，当院で結核と診断

された患者は 7名で，そのすべての症例について IGRA

を含めた接触者健診が行われた。ベースライン群582人

の IGRAは2011年 2月に一斉に施行し，その対象はそれ

までの接触者健診で IGRAを受けたことのある者を除く

全職員とした。新入職者は，職種・所属部署にかかわら

ず「新入職者群」とした。接触者健診の対象者は，提唱

された方法10)にしたがって院内のインフェクションコン

トロールチームが決定した。接触者健診での IGRAの採

血は接触後 2カ月から 3カ月の間に行った。

　IGRAにはQFTを用い，判定は仕様書にしたがった。

　主要評価項目は，新入職者群（非曝露群）を対照とし

た場合のベースライン群と接触者健診群（曝露群）の

IGRAが陽性となる調整オッズ比（OR）とした。この際，

調整因子として「喫煙歴の有無」「飲酒歴の有無」「性別」

および「勤続年数（1年増加ごと）」を採用した。副次的

評価項目は，①職種別の IGRA陽性ORの検討，および，

②「曝露群」を勤続年数によって均等 3分割した場合の，

各年数群の IGRA陽性OR（IGRA陽性者が存在する10職

種，詳細は後述）とした。

　統計解析には JMP10.0.0（SAS Institute Inc., USA）を使

用し，P値0.05未満を統計学的な有意とした。非曝露群・

曝露群間の IGRA陽性率の比較はカイ二乗法を用いて検

討を行った。IGRA陽性の調整ORはロジスティック回

帰分析（調整因子として「喫煙歴の有無」「飲酒歴の有



Table 2　Adjusted odds ratios for IGRA positivity between the new employees 
(reference) and each group of hospital workers

Table 3　Stratified analyses of IGRA among the professions of the hospital workers

Variables
Model 1 Model 2

OR (95％CI) P OR (95％CI) P
New employees
Baseline assay
Contact examination
Baseline assay＋Contact examination
( Post-employment” group)

1     [Ref]
5.0 (1.8_ 20.8)
3.5 (0.9_ 16.3)

4.7 (1.7_ 19.7)

0.0009
0.06

0.001

1     [Ref]
4.4 (1.5_ 18.6)
3.0 (0.8_ 14.6)

4.1 (1.4_ 17.6)

0.005
0.1

0.007

Smoking history
Alcohol intake
Gender (male)
Years of employment (1-year increase)

0.5 (0.1_ 7.5)
0.9 (0.5_ 1.7)
2.3 (1.3_ 4.0)
N/A

0.1
0.8
0.006
N/A

0.5 (0.1_ 1.2)
0.9 (0.5_ 1.6)
2.3 (1.3_ 3.9)
1.0 (0.99_ 1.04)

0.1
0.8
0.006
0.3

Model 1 includes variables of smoking history, alcohol intake and gender (male). 
Model 2 includes variables in Model 1 plus years of employment (1 year increase). 
OR: odds ratio,  CI: confidence interval,  Ref: reference,  N/A: not applicable

　Profession N
Result  of  IGRA

Positive (％) Suspended (％) Negative (％) Failure (％)
New employees
Laboratory technicians
Doctors
Nurses
Radiology technicians
Pharmacists
Assistant nurses
Cooks
Assistant cooks
Medical clerks

161
  30
  96
391
  18
  18
  22
  11
  15
  55

   1.9
 23.3
 12.5
   6.4
 11.1
 11.1
   9.1
   9.1
   6.7
   5.5

       6.2
       3.3
     20.8
     18.2
     11.1
     11.1
     45.5
    0
  20
     21.8

     91.9
     73.3
     66.7
     74.7
     77.8
     77.8
     45.5
     90.9
     73.3
     72.7

0
0
0
0.8
0
0
0
0
0
0

Physical therapists
Occupational therapists
Dietitians
Clinical engineers
Speech therapists
Boiler engineers
Orthoptists
Dental hygienists
Associate nurses
Dental technician
Driver
Clinical psychologist

  15
  10
    7
    6
    4
    2
    2
    2
    2
    1
    1
    1

0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0

     26.7
  40
    0
     16.7
  50
    0
  50
  50
    0
    0
100
    0

     73.3
  60
100
     83.3
  50
100
  50
  50
100
100
    0
100

0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
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また，ベースライン群と接触者健診群をまとめて「病院

環境曝露群」とした場合では IGRA陽性ORは各種調整

因子とは独立して有意に高いORが得られた：モデル1

［4.7（1.7_19.7），P＝0.001］，モデル 2［4.1（1.4_17.6），

P＝0.007］（Table 2）。各種調整因子と IGRA陽性ORとの

関連については，喫煙歴，飲酒歴，および勤続年数の増

加（1年ごと）のいずれの因子も有意な関連を認めなか

ったが，男性は女性に比べ IGRA陽性ORが有意に高か

った（Table 2）。

　病院職員の職種別の IGRA陽性率をTable 3に示す。

IGRAの陽性者は，新入職者と次に示す 9職種だった：

臨床検査技師，医師，看護師，診療放射線技師，薬剤師，

看護補助員，調理師，調理補助員，および事務員。この

IGRA陽性を示した職員を対象に，前記 2つのモデルに

よる IGRA陽性ORを検討した（Table 4）。その結果，2

つのモデルのいずれにおいても新入職者との比較で3職

種（臨床検査技師，医師，および看護師）の新入職者群

に対する IGRA陽性ORが有意に高値を示した。モデル

2でのそれぞれの結果：［13.2（3.0_69.7），P＝0.0006］，

［4.7（1.4_22.1），P＝0.01］，および［3.9（1.2_17.6），P＝

0.02］（Table 4）。

　Table 2ではモデル 2で追加した調整因子「勤続年数

（1年増えるごと）」は IGRA陽性ORの上昇に影響を与

えない可能性が示唆されたが，病院環境曝露群（ベース

ライン群並びに接触者健診群）を勤続年数（分布は 1年

～ 44年）で均等 3分割（3.7年未満，3.7～13.9年，13.9



Model 1 includes variables of smoking history, alcohol intake and gender (male). 
Model 2 includes variables in Model 1 plus years of employment (1 year increase). 

Table 4　Multivariate analyses for IGRA positivity between the new employees 
(reference) and each profession

Professions with 
positive IGRA

Model 1 Model 2
    OR (95％CI) P     OR (95％CI) P

New employees
Laboratory technicians
Doctors
Nurses
Radiology technicians
Pharmacists
Assistant nurses
Cooks
Assistant cooks
Medical clerks

  1     [Ref]
17.5 (4.4_ 87.3)
  5.2 (1.5_ 24.0)
  4.7 (1.5_ 20.4)
  5.0 (0.6_ 33.2)
  5.4 (0.7_ 35.8)
  6.3 (0.8_ 41.4)
  5.7 (0.3_ 53.5)
  4.7 (0.2_ 41.1)
  2.8 (0.5_ 15.5)

＜0.0001
    0.007
    0.005
    0.1
    0.1
    0.08
    0.2
    0.3
    0.2

  1     [Ref]
13.2 (3.0_ 69.7)
  4.7 (1.4_ 22.1)
  3.9 (1.2_ 17.6)
  3.5 (0.4_ 25.4)
  4.1 (0.5_ 29.1)
  4.8 (0.6_ 33.1)
  4.2 (0.2_ 41.7)
  4.3 (0.2_ 38.1)
  2.2 (0.4_ 12.7)

0.0006
0.01
0.02
0.2
0.2
0.1
0.3
0.3
0.4

The adjusted model includes variables of smoking history, alcohol intake and male gender. 

Table 5　The association of the length of employment and IGRA positivity

Years after 
employment 
(years)

Ratio of 
positive IGRA

(％)
OR (95％CI) P

New employees     ＜1.0 1.9    1 [Ref]

Baseline assay ＋Contact examination 
( Post-employment” group)

    ＜3.7
    3.7_ 13.9
    13.9≦

7.5
7.5
8.3

4.3 (1.4_ 18.8)
4.8 (1.6_ 20.8)
5.1 (1.7_ 22.0)

0.008
0.004
0.002
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年以上）した場合の IGRA陽性ORを副次的評価項目とし

て検討した（Table 5）。新入職者群を対照として IGRAが

陽性となるORを求めた結果，いずれの群でもORが有

意に高値を示し，その 3群間では違いを認めないことが

分かった：［4.3（1.4_18.8），P＝0.008］，［4.8（1.6_20.8），

P＝0.004］，および［5.1（1.7_22.0），P＝0.002］（Table 5）。

考　　　察

　結核罹患率の減少にともない，結核病床が減少し，結

核診療を専門とする，あるいは結核診療の経験のある医

療従事者が減少していることが報告されている11)。その

結果，結核患者の一定の割合は，結核専門の医療施設で

の専門家による診療から一般の市中病院での非専門家に

よる診療に移行しつつあることが推測される。この推測

が正しければ，市中病院の医療従事者の結核感染リスク

は増大傾向にあることになる。本研究では，結核院内感

染対策の一環として行われたベースラインと接触者健診

のIGRA陽性率を雇い入れ時の IGRA陽性率を対照として

後ろ向きに解析し，市中病院で継続して勤務してきた医

療従事者の結核感染リスクを評価した。その結果，雇い

入れ時に IGRAを測定した新入職者群（病院環境非曝露

群）を対照とした継続勤務者（病院環境曝露群）のIGRA

陽性ORは有意に高いことが判明した。さらに，職種別，

および勤続年数の長さによる IGRA陽性率を検討した結

果，臨床検査技師，医師，および看護師において IGRA

が陽性となるORが有意に高く，また，継続勤務者では

ORは勤続年数にかかわらず有意に高値を示すことが示

された。

　医療従事者の結核発病リスクが高いことはこれまでに

複数報告されているが 1)～6)，その感染リスクについては

ツベルクリン反応や IGRAで評価がなされ，結核患者と

接触する機会の多い職種や結核菌が排出される医療行為

（気管内挿管や気道内吸引）で感染リスクが高く，これ

らに対する感染予防策がこの感染リスクを減少させる効

果があることが示されている12～14)。しかし，これらの感

染リスクの評価は，今回われわれがリスクとして仮定し

た「病院環境」にすでに曝露していると考えられる在職

者間の比較によって行われたものであり，この検証は

「病院環境」に曝露していない対照群との比較を行って

いないことから結果が過小評価されている可能性が考え

られる。一方，本研究は，「病院環境」に曝露していな

いと考えられる集団，つまり新入職者について雇い入れ

時の IGRA陽性率を算出して対照群とし，既入職者群の

ベースラインの IGRA陽性率と比較することを通じ，病

院環境曝露が結核感染のリスクとなりうるかを統計学的

に検討した初めての報告である。また，病院環境曝露そ

のもののリスクに関するこれまでの報告は，一般人口集

団において推定，観測された結核感染率 15)や IGRA陽性

率16)を対照とした病院職員（結核病棟を有する病院）の

結核感染率，IGRA陽性率の評価 17)であったのに対し，



Baseline Screening Using IGRA/T.Abe et al. 629

本研究では対照を評価集団内の IGRA実測集団としてい

ること，および結核病棟をもたない一般総合病院で病院

環境が潜在的に有する感染リスクの評価を行っていると

いう特徴がある。報告されている一般人口集団の陽性率

（7.1%）16)よりも測定者全員の陽性率自体が低い集団（6.7

%）（Table 1）の中での解析だったが，ベースライン群の

ORは勤続年数を含む各種調整因子とは独立して有意で

あり，IGRAの陽性率が低い集団においても病院環境曝

露が結核感染のリスクとなっている可能性が示唆され

た。ただし，接触者健診群単独の IGRA陽性率（5.5%）

はベースライン群単独の陽性率（8.2%）よりも低値を示

した（Table 1）。両群の平均年齢には差がないこと，お

よび接触者健診群単独の IGRA陽性ORも有意ではなか

った［3.0（0.8_14.6）］（Table 2）ことから，接触者健診

群での IGRA陽性率が低値だった理由としては，①今回

の調査期間中に接触者健診が行われた 7人の結核患者か

らは，職員への院内感染が少なく，かつ，②ベースライ

ン群での結核既感染者の割合が接触者健診群より高かっ

た可能性が推定される。なお，全体としての IGRA陽性

率が低い理由の一つには，当院が立地する仙台市や宮城

県の結核罹患率の低さ（平成25年度は10人未満 ⁄年）18)

が影響している可能性がある。また，IGRAの陽性率に

年齢差があることが報告されているが 16)，本研究では対

象者の平均年齢（35歳）を考慮し，また，「勤続年数」と

の多重共線性（multicollinearity）が想定されたため，OR

の評価の際に年齢を調整因子には含めていない。

　臨床検査技師，医師，および看護師での IGRA陽性と

なるORが有意だったこと（Table 3）は，職種ごとの結

核感染リスクについてのこれまでの報告を裏付けた結果

と言える。また，勤続年数，すなわち職場としての病院

環境への曝露時間の長さ（1年ごと）が IGRA陽性とな

るORに変化を与えなかったこと（Table 2）は，病院勤

務者は勤務開始 1年間のうちに結核感染のリスクを被っ

てしまう可能性を推測させる。これは結核患者を受け入

れている病院の勤務者についてすでに報告されており19)，

勤務開始後短期間での結核感染リスクは，結核病棟のな

い一般総合病院でも当てはまることを示唆する。

　当研究は院内感染対策の一環として職員に対して行わ

れた IGRAのベースライン測定の結果を使用した後ろ向

きの解析であり，調整因子の設定に制約があった（例：

既往歴，喫煙指数，飲酒量など）。また，年齢や肥満度

（BMI）など対象者の基本的特性も調整因子に含めてい

ない。さらに，IGRA陽性の判定基準にしたがった 1回

の判定で結核感染の成立を前提としている。前向きの解

析にはより多くの候補と推定される調整因子を設定する

こと，「病院環境」というリスクを有さない対照となる

職場（病院以外）を設定し IGRAを入職時と勤務開始後

1年以上に測定すること，およびいずれの職場でも入職

時の IGRA陰性者を対象として解析を行うことが必要で

ある。

結　　　語

　結核病棟をもたない一般市中病院で全職員のベースラ

インの IGRAを実施し，その結果を後ろ向きに解析した

結果，病院環境曝露は勤続年数を含む各種調節因子とは

独立して結核感染のリスクとなっていることが示唆され

た。本知見は，勤務開始初期からの結核曝露対策，とり

わけ職種に応じたきめの細かい対策の重要性を呈示しう

るものである。
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Abstract　[Objectives] This retrospective study aimed to 
assess the risk of tuberculosis infection for the employees of 
a Japanese hospital using baseline interferon-gamma release 
assay (IGRA). The risk was defined as exposure to the hos-
pital environment.
　[Methods] In total, 870 hospital employees including 161 
new employees, 582 for baseline assay, and 127 for contact 
examination (709 subjects in the post-employment group) 
were examined from December 2010 to April 2012. The 
new employees were considered as the non-exposure  group, 
whereas the post-employment group was considered as the 
exposure  group. Multiple logistic regression analyses were 
used to calculate the odds ratio (OR) for IGRA positivity, 
adjusted for gender, smoking history, and alcohol intake 
(model 1), and for years of employment (model 2).
　[Results] The exposure group was significantly associated 
with an increased risk of positive IGRA results, even when 
adjusted for years of employment (OR: 4.1; 95％ confidence 
interval : 1.4_17.6; P＝0.007). Subgroup analyses stratified 
by profession indicated a significantly increased OR for 
laboratory technicians, doctors, and nurses in both models. 
No correlation was observed between the length of employ-

ment and IGRA positivity.
　[Conclusion] Exposure to the hospital environment in-
creased the risk of tuberculosis infection for employees 
irrespective of the length of employment. Laboratory tech-
nicians, doctors, and nurses were at the highest risk of 
infection. 

Key words : Tuberculosis, Hospital-acquired infection, Con-
tact examination, IGRA, QFT
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