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今回の特別講演・シンポジウム開催にあたって

澤田拓士（動物用抗菌剤研究会　理事長）

　耐性菌の増加を抑制するために「抗菌剤の適正
かつ慎重な使用」が叫ばれ，世界各国で様々な抗
菌剤の使用に関する規制が導入されている。日欧
米では永年に亘って議論を重ね，独自に，あるい
は協調してこれと取り組んできた。しかしながら，
その規制の日欧米間での違いや共通する部分につ
いて我々の理解は必ずしも十分ではないと思われ
る。そこで，今年度の特別講演では，特に家畜に
おける抗菌剤の主要な部分を占める飼料添加剤お
よび添加物に対する 3極での規制をとりあげて比
較するとともに，それによる影響の違いや今後の
方向性を考えることとし，「日欧米における飼料
添加剤・添加物規制の比較」と題して，日本イー
ライリリー株式会社の福本一夫先生にご講演をお
願いした。
　また，動物における抗菌剤の使用により耐性菌
が選択され，増加することが動物の治療を困難に
するとともに，耐性菌が食を介して，あるいは接
触等により人に伝播して人の治療を困難にすると
いうリスクが問題となっている。しかしながら，
実際，耐性菌の出現や増加が抗菌剤の使用あるい
は使用量や頻度とどれだけ関連しているかについ
ては不明な点が多い。そこで，今回のシンポジウ
ムＩはこれらの疑問点を明らかにすることを目的

に企画された。まず，「わが国における抗菌性物
質の使用量の推移」と題して畜産生物科学安全研
究所の平山紀夫先生にご講演をお願いし，続いて
「抗菌剤使用による家畜由来大腸菌の交差耐性お
よび共耐性の農場レベルでの発現状況について」
と題して農林水産省動物医薬品検査所の原田和記
先生に，「動物に対するキノロン系抗菌剤の使用
と耐性菌選択との関連」と題して独立行政法人動
物衛生研究所の秋庭正人先生に，「埼玉県内で分
離された豚離乳後下痢症由来大腸菌の薬剤感受
性」と題して埼玉県中央家畜保健衛生所の荒井理
恵先生にご講演をお願いした。
　さらに，シンポジウム IIでは，「新規に開発さ
れた伴侶動物用抗菌剤の基礎と臨床」をテーマに，
ファイザー株式会社の香川尚徳先生に「セフォベ
シンナトリウム」について紹介して頂いた。
　何れのご講演においても，興味深く豊富な内容
を解りやすく話して頂き，我々の理解を深め，誤
解を解消することができたと思う。演者の先生方
に厚く御礼申し上げたい。一方では，今後の課題
がそれぞれのテーマで浮き彫りにされたのではな
いかと思われる。本研究会がこれから取り組むべ
きことを考える上での貴重なご意見と考えたい。
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日欧米における飼料添加剤・添加物規制の比較

福本一夫

　　　　日本イーライリリー株式会社（〒 651-0086　神戸市中央区磯上通 7-1-5　三宮プラザビル）

1 ．はじめに

抗菌薬はその発見から半世紀以上経つが，人の
医療だけでなく家畜の疾病の治療や制御を目的と
して広範に使われてきた。一方でこれは，抗菌薬
を使うことによる耐性菌の発現と効果の低下への
懸念の歴史でもあり，その使用経験から抗菌薬の
適正使用について様々な指針や対策が発案され，
世界各国で様々な規制が導入されてきた。
現在，畜産領域では抗菌薬は疾病治療や制御な

ど以下の 4つの目的に使われている。
①　疾病の治療：発症した疾病を治療し，状態
を改善するための投薬。

②　疾病の制御 (コントロール )：既に感染し
ている，あるいは病原体の存在する動物集団
において感染圧力を低下させ，発症を防いだ
り，軽減させるための戦略的投薬。例えば，
鶏のコクシジウム症対策や，離乳子豚の下痢
対策などがこれに該当する。

③　疾病の予防：発症の可能性のある動物群に
対して，事前に投薬することで発症を未然に
防ぐ投薬。例えば，ウイルス主体の感染症に
対する二次感染阻止など。

④　健康維持 (成長促進 )：腸内細菌叢を正常
化し，また，不顕性の病原菌の感染を制御す
ることで動物の健康状態を維持し，結果とし
て，飼料中の栄養成分の有効利用を促し，動
物の成長を促進させるとともに，飼料効率を
改善させる。

一方，家畜への抗菌薬の適正使用を担保するた
めの規制は，日欧米それぞれで異なる部分や共通

する部分があり，このような違いが，消費者やマ
スコミ，さらには獣医師の誤解のもととなり，さ
らには，国際的な適正使用の論議を困難にしてい
る一因にもなっている。
本稿では，特に家畜の抗菌薬使用の中心であ

り，各国で規制方法が大きく異なる飼料添加で用
いる抗菌薬の規制について，国別の規制を紹介し
今後の適正使用のあり方について考えてみたい。

2 ．日本の規制

日本では飼料に添加して用いる抗菌薬は動物薬
と飼料添加物に区分され，前者は薬事法，後者
は飼料の安全性の確保と品質の改善に関する法律
（飼料安全法）により規制されている。それぞれ
の飼料への添加と農場での使用についての概要を
図 1に示した。

（1）動物薬
動物薬は原則として獣医師の関与を必要とし，

獣医師の指示書に基づいて農家が使用できる。ま
た，「治療」のみを目的とし，予防的な投与は認
められていない。そのため，発症した個体に対
して 7日以内の投与に限定した使用が必要で，飼
料への添加は農場でしか認められていない。さら
に，すべての抗菌薬は使用規制省令に則った使用
並びに出荷前の使用禁止期間の遵守が求められて
いる。なお，魚を対象とした投薬は，獣医師の関
与が無くとも可能であるが，そのため使用規制に
従うことが求められている。
動物薬は農林水産省による効果ならびに安全性

などの審査の後に，食品安全委員会および厚生労



福本一夫／日欧米における飼料添加剤・添加物規制の比較／ 30（2008）　3

働省の審議により残留基準値が設定された後に，
個々の製品について承認が与えられる。また，いっ
たん承認を受けた後も，原則として 6年後の再審
査やその後 5年毎の再評価が必要で，効果や安全
性，残留性について定期的な見直しが行われてい
る。一方，先発品と同一の有効成分を含む，いわ
ゆるゾロ品を上市する場合には，通常は生物学的
同等性に関する動物試験ならびに in vitro溶出性
試験などの資料を提出して承認を受ける必要があ
る。
製造については，原薬および製剤とも許可を受け

た国内外の製造所で GMP（Good Manufacturing 
Practice：適正製造規範）に従った製造が求めら
れ，当該動物薬の承認を取得して販売するには製
造販売業の許可が要求される。
動物薬の休薬期間は残留性試験の結果に基づ

き，現在では各組織・臓器の残留量が残留基準値
（MRL：Maximal Residue Limit，最大残留許容量）
を下回った時点により決められるが，従前は，残
留が検出されない時点を持って休薬期間としてい
た。そのため従前の手法で定められた休薬期間は，
現行方式で求めたそれより長いことが多い。

（2）飼料添加物
飼料添加物は動物薬とは反対に獣医師の関与を

必要としない代わりに，その使用目的が飼料中の
栄養成分の有効利用の促進と，幼齢期の寄生性疾

病における生産性の改善を目的として使用され
る。また，適正な飼料への添加を担保するため，
飼料工場での添加しか認められておらず，添加で
きる飼料の種類 (動物種や使用ステージ )や添加
量，同時に添加できる他の抗菌性飼料添加物の種
類なども規定されている。抗菌性飼料添加物は，
4つの区分に分けられ，同一区分内の併用は認め
られない。
第 1欄：主としてコクシジウムに対し効果を有
する物質
第 2欄：主として駆虫効果を有する物質
第 3欄：主としてグラム陽性菌に作用する物質
第 4欄：主としてグラム陰性菌に作用する物質
飼料添加物は動物薬と異なり，食品添加物のよ

うに物質ごとに指定される。指定された飼料添加
物は成分規格等省令に収載され，規格が定められ
ている。また，最初の指定時には動物薬以上の資
料の要求がある一方，いったん指定された物質に
ついては，後発品は規格に適合すれば誰でも届出
により発売できる。そのため，ロット毎に国家検
定による品質の担保が求められており，国の検査
をクリアしないと流通できず，この部分で一定の
品質の担保を図っている。
なお，現在，国家検定を代替する制度として

GMP登録制度が導入され，ロット毎の国家検定
もしくは GMP登録製造所での製造の２本立てに
よる規制がなされている。

図 1　日本における動物薬と飼料添加物の飼料への添加と農場での使用

（動物薬）
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飼料添加物の休薬期間についても，残留性試験
の結果をみて判断がされるものの，通常は実際の
残留にかかわらず，一律 7日間が設定されている
が，これは，獣医師の関与が無いために，生産者
にもわかりやすく，誤りの起こらない充分な休薬
期間として設定されたものである。

3 ．ヨーロッパの規制

ヨーロッパでは 1990年代以後，EU統合の動
きの中で，EUとしての法規制ならびに各国の法
規と制度が存在し，必ずしも統一された制度とま
ではなっていない。しかし，制度の基本は EUが
定め，これに従って各国が法令の整備を行うとい
う基本体勢は整いつつある。EUとしての抗菌薬
の規制は，日本と米国の中間とも言えるもので，
日本と同様，動物薬と飼料添加物の 2つの法規の
下，別々の規制が行われているが，一方で，動物
薬であっても飼料工場での添加が可能となってい
る。動物薬は EU指令 81/851/EECにより，企業
情報関連委員会が監督し，飼料添加物については
従前の EU指令 70/524/EECに代わり，2003年 9
月に導入された EC No.1831/2003により，保健・
消費者保護委員会が監督している。
ヨーロッパの制度の概要を表 1に示した。

（1）動物薬
動物薬は指令 81/851/EECの下，原則として獣

医師の処方に基づいて使用されるが，薬剤添加飼
料の製造や流通については，さらに指令 90/167/
EECにより，製造・流通・使用などの要件が定
められている。各国の規制は，この EU指令を参
照しているものの，その規制内容や運用は大きく
異なり，主に飼料工場で薬剤添加飼料が製造され
る国から，農場での添加を主とする国まである。
　ア．動物薬の飼料への添加
動物薬の効能や投与期間は日本とは異なり，疾

病の治療のみならず制御や予防的投与も認められ
ており，用法で定められる投与期間も 1，2週間
～それ以上と，目的とする疾病をコントロールす
るのに必要な期間が設定されている。
飼料工場における添加は，まず，獣医師が疾病

の診断を行い，処方箋を交付することで始まる。
農場は交付された処方箋を飼料工場に送り，飼料
工場はそれを受け取って薬剤添加飼料を製造し農
場に出荷する（図 2）。獣医師の処方箋には通常
1ヶ月の有効期間があり，その間であれば，生産
者はその処方箋で同様の薬剤添加飼料を購入でき
る。一方，獣医師は，処方箋を再交付する場合に
は効果の評価と伴に，疾病の再診断をしっかりと
行うよう求められており，漫然と同じ薬剤を長期
間添加することはできない。

表１　EUにおける動物薬と飼料添加物の承認・指定の審査システム

“飼料添加物”
•保健・消費者保護委員会
　－従前の「DG VI－農業委員会」
•飼料添加物
•EC No.1831/2003
•生産性改善又は抗原虫作用を効能とする
•飼料添加での使用
•指定時の審査
　－動物の栄養に関する常任委員会
　－動物の栄養に関する科学委員会　　
　　（SCAN）
•新組織：欧州食品安全委員会

“動物用医薬品”
•企業・情報関連委員会
　－従前の「DG III－工業委員会」
•“獣医用医薬品”
•指令 81/851/EEC
•疾病の治療，制御，予防を効能とする
•注射，飲水添加，飼料添加での使用
•承認時の審査
　－欧州医薬品審査局（EMEA）
　－動物用医薬品委員会（CVMP）

•中央審査
•個別指定，指定がないと販売不可

•中央審査と各国審査
•製品毎の承認，承認がないと販売不可
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このように飼料工場で抗菌薬を飼料に添加でき
るものの，適正使用といった点では，日本以上に
厳しい規制になっている。なお，飼料への薬剤添
加は農場においても可能であるが，その場合は，
希釈が正確にできるよう，あらかじめ希釈した製
剤を用い，ミキサーなどの施設要件を満たす必要
がある。
　イ．承認審査
動物薬の承認は中央審査と各国審査の二とおり

があるが，最近の新規抗菌薬はいずれも中央審査
で審議されている。中央審査では審議に時間がか
かり資料の要求が厳しいものの，一つの承認で
EU圏内のすべての国で販売できるようになるた
め，企業にとってのメリットは大きい。一方，各
国審査では，国によっては比較的審議が楽で時間
も短縮できるものの，最初の承認後，他国で相互
認証を行うか別途の承認申請の必要な国もあるな
ど，EU圏内のすべての国で販売するには繰り返
しの手続きと時間がかかる。
　後発品，いわゆるゾロ品の扱いについては日本
と同様に生物学的同等性に基づいた評価が行われ
るが，日本と異なり原薬の品質については新薬と
同様の厳しい規定がある。
　ウ．動物薬や添加飼料の品質担保
動物薬の製造については，日本と同様に原薬と

製剤の製造には GMPが求められており，一定品

質の製剤の製造が担保されている。一方，飼料工
場での添加飼料製造にも GMPが求められている
が，薬剤ごとのキャリーオーバーのリスクを考慮
して，一定の順序で製造を行い，有薬飼料から無
薬飼料への切り替えのクリーニングも工場毎に必
要なクリーニング回数を決めるなど，薬剤のクロ
スコンタミネーションを避けるためのリスク管理
措置がとられている。これは，日本の飼料添加物
における“検出可能なキャリーオーバーは認めな
い”とする考え方とは異なっているが，残留規制
同様，分析技術が向上し，より少量のキャリーオー
バーが検出可能となった現在，日本も EUと同様
の考え方を導入する時期に来ているのかも知れな
い。
　エ．残留規制
残留規制については，EUとして統一された

MRL（最大残留濃度）の設定が行われるが，各
国審査の場合，休薬期間については EUで制定さ
れたMRLを基に，各国の裁量で決められており，
同一製品であっても国により休薬期間に大きな差
が出るなどの問題がある。

（2）飼料添加物
EUの飼料添加物の制度は以前は日本と同様，

抗コクシジウム剤と成長促進剤の区分があったも
のの，2003年に新法規が導入され，2006年 1月

図 2　EUにおける動物薬の飼料への添加と農場での使用
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より成長促進剤の区分がなくなり，抗菌性物質と
しては抗原虫剤のみ飼料添加物が認められてい
る。表 2に新制度の概要を示した。
ア．飼料添加物の新制度：個別指定制度の導入
など

EUでも対象動物，ステージ別の飼料中への添
加濃度や休薬期間が設定され，農場が獣医師の関
与なしに添加飼料を購入し使用できるのは日本と
同様である。しかし，日本と違い，個別の品目，
いわゆるブランド毎に指定が必要で，製造業者の
責任の所在が明確化されており，日本のように一
旦先発品が指定されると，後発品は国家検定に合
格すれば自由に販売できるという制度とは大きく
異なる。この制度は個別指定制度と呼ばれ，1999
年に導入されたものであるが，製品の製造に一定
のノウハウが必要で，製品の品質と畜産物の食の
安全を担保するため必要と判断された品目に対し
導入されたものである。現在，抗コクシジウム剤
などがこれに該当するが，この場合，個別のブラ
ンド毎に指定を受ける必要がある。つまり，後発
品もきっちりとした評価を受け指定を受けないと
販売できないというもので，動物薬に準じた制度
といえる。EUでも以前は日本と同様，一旦指定
された物質については後発品も比較的自由に参入
できたが，製品の品質の担保や適正な使用と公衆
衛生上の危害防止といった観点から，企業責任の
明確化が求められ，今回の制度が導入されたよう
である。
 

　さらに，従前は緩やかな規制下で比較的自由に
流通してきた生菌剤，有機酸などもきっちりした
審査が必要になり，今後は安全性や効果に関する
データに基づく指定が開始される。
イ．残留規制
EUでは，抗菌性飼料添加物など休薬の必要な

場合に物質毎に休薬期間が定められてきたが，一
方で，これまで残留基準値は設定されてこなかっ
た。しかし，2003年の新制度導入により，動物
薬等との整合性の取れた残留規制を行う必要性か
ら残留基準値（MRL）の設定が求められるよう
になり，現在，抗コクシジウム剤など特定の物質
についてヨーロッパ食品安全委員会が設定作業を
行っている。

4 ．米国における飼料添加の抗菌薬とその
規制

米国では飼料添加で用いられる抗菌薬に動物薬
と飼料添加物といった区分はなく，すべて動物薬
として扱われている。つまり，抗生物質，合成抗
菌薬，抗コクシジウム剤，駆虫剤などすべて動物
薬であり，同一の抗菌薬について，その添加濃度
により成長促進，疾病の予防，制御，治療といっ
た効能が認められ，また，それぞれの効能に応じ
た投与期間が規定されている。そのため，日本の
ように一律に最大 1週間までの投与といった制
限はなく，通常，2～ 4週間程度の連続投与が認

表 2　EUにおける飼料添加物の新制度

①新たに飼料添加物を再整理し以下の 5区分に集約。
　a. 機能性添加物（保存剤，抗酸化剤，乳化剤，安定剤，酸性化剤，サイレージ添加剤など）
　b. 官能性添加物（着香料，着色料等）
　c. 栄養性添加物（ビタミン，ミネラル，アミノ酸など）
　d. 畜産添加物（生菌剤，酵素剤，抗菌薬以外の成長促進物質など）
　e. 抗コクシジウム剤／抗ヒストモナス剤
②ヨーロッパ食品安全委員会（EFSA）（日本の食品安全委員会に相当）による審査の実施。
③使用対象動物や使用上限量の設定と最大残留許容量（MRL）設定品目の拡大。
④市販後調査の実施と定期的な品質チェック（異物，微量成分，カビ毒などの分析）の実施。
⑤個別指定制度の拡大と，10年毎の再評価と再指定制度の導入。
⑥ 既存物質については，今後 7年間をかけて再評価と再指定の実施。特に，抗コクシジウム剤に   
ついては，今後 4年間での再評価の実施とMRLの設定。
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められており，成長促進目的などに使う場合，出
荷直前までの連続投与が認められていることもあ
る。また，1製品を除き獣医師の処方は不要であ
る。その代わり，用法・用量の遵守は厳しく求め
られ，薬剤の併用や使用期間は定められた範囲内
で行う必要がある。これは，たとえ獣医師であっ
ても，守るよう義務づけられており，承認事項を
超える薬剤の併用や使用期間の延長はできない。

（1）飼料添加剤と添加飼料の規制
動物薬である飼料添加剤や，それを添加した薬

剤添加飼料は，その希釈の程度や形状，他の添加
剤との混合などにより，Type A，Bおよび Cと
いう 3区分に分けられるが，このうち Type Aは
日本でいう動物薬あるいは飼料添加物の製剤，
Type Bはプレミックス，Type Cは薬剤添加飼料
となっており，Type Aは動物薬メーカー，Type 
Bおよび Cはプレミックスメーカーや飼料メー
カーがその製造に当たる。つまり，飼料への添加
は原則として飼料工場で行われ，農家は獣医師の
処方無しに薬剤添加飼料を購入し，動物に給与で
きるものの効能・効果，用法・用量，休薬期間を
遵守した使用が義務付けられるという制度である
（図 3）。

（2）動物薬などの承認
動物薬の承認は日本や EUとほぼ同様の資料の
評価により行われるが，抗菌薬に関しては「連
邦食品・医薬品・化粧品法（FFDCA：Federal 
Food, Drug and Cosmetic Act）」に基づき，保健
福祉省下の食品医薬品局 (FDA)が承認を与えて
いる。一方，ワクチンなどの生物学的製剤は「連
邦動物厚生法（AWA : Animal Welfare Act）」に基
づき農務省（USDA）の動植物衛生検査部（Animal 
and Plant Health Inspection Service ：APHIS）
が，外部寄生虫駆除剤は連邦殺虫剤・殺黴剤・
殺 鼠 剤 法（Federal Insecticide, Fungicide, and 
Rodenticide Act：FIFRA）に基づき環境保護庁
（EPA）が承認を与えている。通常新薬は 4年間
の専売期間が付与されるものの，日本におけるよ
うな定期的な再審査や再評価といった制度はな
く，品目毎に問題があった場合に再評価がなされ
る。後発品の規制は EUに類似し，日本に比べて
厳しく残留性試験なども求められ，特に飼料添加
で用いる製品では他剤との併用承認もとる必要が
あるなどのハードルにより，今のところ後発品は
ほとんど認められていない。
米国における製造・品質管理は EUと同等かそ
れ以上に厳しく，GMPを遵守した製造が求めら
れる。また動物薬である飼料添加剤のみならず，

図 3　米国における動物薬の飼料への添加と農場での使用
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添加飼料についても GMPによる製造が求められ
ており，衛生基準や添加量を満たした添加飼料が
製造されている。

（3）残留規制
残留性については審査の過程において一日摂

取許容量 (ADI)が求められた後に，EUや日本の
MRLに相当する残留基準値としてトレランスが
定められるが，このトレランスは休薬期間設定の
ためというより，主に残留モニタリング目的に設
定されたものである。また，注射剤の注射部位残
留については，消費者の摂取リスクが考慮される
ものの，通常，休薬期間設定には用いられない。
この方式は休薬期間設定に注射部位残留を考慮す
る EUや日本と異なるため，米国の休薬期間，特
に注射剤のそれは，EUや日本と比べ短い傾向に
ある。なお，米国の他，オーストラリア，カナ
ダ，中南米諸国がこういった考え方を取り入れて
いる。

5 ．まとめ

飼料に添加して用いる抗菌薬については米国，
EUおよび日本，それぞれ異なる規制が布かれて
いるものの，日本に比べ欧米ではより現実的な規

制であるとともに，コンプライアンスを重視して
いると考えられる。例えば，EUおよび米国の両
者共に，適正な飼料への添加を担保するために飼
料工場での添加が基本になっており，また，飼料
添加剤の最も適した使用法である早期の治療や疾
病の制御に対する効能と，それに見合った用量と
投与期間による使用が認められている。一方，日
本では，飼料添加で用いる抗菌薬の最適な使用場
面である発症初期の動物群への投与といった使用
は認められておらず，飼料添加物と動物薬であ
る飼料添加剤の使用方法の間にはギャップが大き
く，このため，世界一厳しい規制ではあるものの，
現場でのコンプライアンスについては疑問の残る
制度となってしまっている（図 4）。
家畜への抗菌薬の適正使用にはその製剤の特性

を生かし，また，高いコンプライアンスを考えた
用法・用量が重要であり，そういった意味で，よ
り現実に即した規制というのが今後の日本には必
要であると思われる。
諸外国の制度の利点と欠点をしっかり把握する

ことは，今度の新しい制度を考えるうえで非常に
重要であり，日本の制度を客観的に見直し，より
良い制度に変えていく上で本稿が少しでも役立て
ば幸いである。

図 4　日本と諸外国の飼料添加物と動物薬 –飼料への添加，効能，用法，投与期間などの違い
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Comparison of Veterinary Feed Additive and Free Sale Feed Additive
Regulations among Japan, Europe and US

Kazuo FUKUMOTO

Eli Lilly Japan K.K. 7-1-5, Isogamidori, Chuoku, Kobe, 651-0086, Japan

More than half century has passed since the first antimicrobial substance was found, and antimicrobials have been 

used extensively not only as human medicines but also for animal productions as tools for disease treatment，control, 

or other purposes.  However, the history of antimicrobial use is the history of the concerns over the emergence of the 

resistance organisms and efficacy reduction of those products.  To minimize those concerns, and contain resistant 

organisms, many guidelines and / or measures for the prudent use of antimicrobials have been developed, and 

many regulations have been implemented in various countries.  Although Japan, EU and US have been controlling 

antimicrobial uses in feeds by different regulations, the regulations in EU and US have many similarities and seem 

to be more practical than in Japan and puts more importance for compliance．Some examples are： medication of 

antimicrobials at feed mills, label claims for disease control or early treatment, and sufficient dose regiments to meet 

those claims.  Knowing pros and cons of those regulations in other countries is very important to reevaluate the local 

regulations objectively and to introduce better regulations/guidance for the prudent use of antimicrobials in Japan.  
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1 ．はじめに

食用動物における抗菌性物質の使用により出現
する薬剤耐性菌が食品を介してヒトの健康に及ぼ
すリスクが問題となっている。このリスク評価あ
るいはリスク管理をするためには，抗菌性物質の
使用量を把握することが重要である。
わが国では，抗菌性物質（抗生物質および合成

抗菌剤）は，獣医療，農産および医療などの分野
で，動物用医薬品，飼料添加物，農薬および人体
用医薬品として使用されている。これらの抗菌性
物質は，薬事法，飼料の安全性の確保および品質
の改善に関する法律（飼安法）および農薬取締法
で製造，販売，取扱いなどが厳しく規制されてい
るが，使用量の実態を示した資料，特に純末換算
量を集計した資料は極めて少ない。そこで今回，
わが国における抗菌性物質の使用量の推移を純末
換算量で示すための調査を行った。

2 ．調査資料

（1）動物用医薬品　
動物用抗生物質製剤については，薬事法に基づ

き 1995年 9月まで国家検定が実施されていた。
国家検定対象製剤は，国家検定に合格しなければ
販売できないこと，メーカーは在庫量を勘案しな
がら検定申請をすることなどから，国家検定合格
数量がほぼ使用量に相当すると判断される。従っ
て，国家検定合格数量を公表している「動物医薬
品検査所年報」など［2，4］を資料とした。また，
2001年からは，動物用医薬品等取締規則に基づ

き製造（輸入）業者から農林水産大臣に報告され
た販売高を集計した「各種抗生物質・合成抗菌剤・
駆虫薬・抗原虫剤の販売高と販売量」［5］が公表
されているので，資料とした。

（2）飼料添加物
飼料添加物のうち抗生物質（特定添加物）につ

いては，飼安法に基づき国家検定が実施されてい
る。動物用抗生物質製剤と同様の理由で，国家検
定合格数量がほぼ使用量に相当すると判断され
る。従って，国家検定合格数量を公表している「家
畜衛生統計」など［6，7］を資料とした。

（3）農薬
農薬には国家検定制度はないが，農薬取締法に

基づき販売業者から報告された製造量および出荷
量が「農薬要覧」［8］に集計されているので資料
とした。出荷量には返品された数量も反映されて
いることから，出荷量がほぼ使用量に相当すると
判断される。

（4）人体用医薬品
人体用抗生物質製剤については，薬事法に基

づき 1981年度まで国家検定が実施されていた。
動物用抗生物質製剤と同様の理由で，国家検定合
格数量がほぼ使用量に相当すると判断される。
従って，国家検定合格数量を収載している「ペ
ニシリン」，「Journal of Antibiotics」および「The 
Japanese Journal of Antibiotics」［9，10，11］ を
資料とした。
集計値については，資料中に対象成分の純末換

算量が示されている場合には，その値を用いた。

わが国における抗菌性物質の使用量の推移

平山紀夫・伊藤文世

　　　　㈶畜産生物科学安全研究所（〒 229-1132　相模原市橋本台 3-7-11）
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一方，多くの資料においては，各薬剤の製造量，
販売量などを製剤の量として集計されていたの
で，各資料中に当該製剤の成分含有割合が記載さ
れている場合には，製剤量に成分含有割合を乗じ
て，純末換算量を求めた。ただし，同一成分で含
有割合の異なる製剤が存在する場合には，それら
の含有割合の平均値を算出し，製剤量にその平均
値を乗じて，純末換算量とした。集計後，単位は，
トン（小数点第 1位）で表示した。

3 ．動物用医薬品の使用量の推移

（1）抗生物質
動物用抗生物質製剤の純末換算量が公表されて

いる年度は限られているが，その総計の推移を図
1に示した。1969年度と 1970年度では 200トン
台であったものが，1977年度には約 400トン，
1980年度には約 550トン，1983年度には約 750
トン，1986年度には 907トンとピークになり，
その後減少し，2003年には 670トン（ピーク時
の 74％）となっている。
系統別に 1969年度と 2003年の使用量を表 1に

示した。テトラサイクリン系が常に最も多く使用
され，その割合は，1969年度では 40％，2003年
では 60％と増加した。マクロライド系およびペ
ニシリン系は約 10％台で推移したが，アミノグ
リコシド系は 26％から７％に減少した。
動物種毎の使用量については，2001年より

集計が開始されており，2003年までの量を表 2
に示した。３年間の平均値では，全抗生物質の
55％が豚，18％が魚，13％がブロイラー，５％が
レイヤー，３％がそれぞれ乳牛および肉牛で使用
されていた。
牛・豚・鶏ではオキシテトラサイクリンおよび

クロルテトラサイクリンが最も多く使用されてい
たが，その他の抗生物質としては，牛ではジヒド
ロストレプトマイシン，豚ではストレプトマイシ
ン，鶏ではストレプトマイシンとタイロシンが比
較的多く使用されていた。魚ではカナマイシン，
アンピシリン，オキシテトラサイクリンが多く使
用されていた。

表 1　動物用抗生物質の系統別使用量

系統 1969年度 2003年
テトラサイクリン 85.0 430.8

マクロライド 38.0  84.1

ペニシリン 22.8  79.8

アミノグリコシド 56.4  47.6

リンコマイシン  17.3

ペプチド  7.1  2.6

セフェム  1.6

抗真菌性  0.1

その他  7.1  8.9

　合計 216.4 672.9

（単位：トン）

図 1　動物用抗生物質製剤の使用量の推移



12　動物抗菌会報 30（2008）

（2）合成抗菌剤
動物用合成抗菌剤の純末換算量は，2001年か

ら公表されているので，2001～ 2003年の系統別
集計を表 3に示した。3年間の平均値では，サル
ファ剤が 72％と最も多くチアンフェニコールが
11％であった。フルオロキノロンは 1992年度か
ら使用されており，これまでに 7成分が承認され
た。その成分毎の使用量の推移を表 4示したが，
エンロフロキサシンが最も多く使用された。
動物種毎の使用量を表 5に示した。3年間の平

均値では，全合成抗菌剤の 59％が豚，15％が魚，
9％がブロイラー，2％がレイヤー，5％がそれぞ
れ乳牛および肉牛で使用されていた。

（単位：トン）

年＼動物種 肉牛 乳牛 馬 豚 ブロイラー レイヤー 犬・猫 魚 その他 合計

2001年 31.6 32.0 1.2 412.5  93.6 46.8 2.2 180.6  1.2 799.9

2002年 16.7 20.5 0.0 370.4 129.9 30.4 7.9 107.5 32.3 716.4

2003年 18.5 19.7 0.5 415.6  55.7 31.6 17.8 108.4  5.1 672.9

平均 22.3 24.1 0.6 399.5 93.1 36.3 9.3 132.2 12.9 729.7

表 2　動物種別抗生物質の使用量

系統＼年 2001 2002 2003

キノロン   3.2   2.4   1.9

サルファ剤 174.6 162.1 129.4

チアンフェニコール  31.9  20.7  18.2

ニトロフラン   6.4   4.9   4.5

フルオロキノロン   6.3   6.5   7.4

その他  34.2  19.2  11.2

　合計 256.7 215.8 172.5

表 3　動物用合成抗菌剤の使用量

（単位：トン）

成分＼年度 1992 1993 1994 1995 1996 1997   2001＊   2002＊   2003＊

エンロフロキサシン 0.80 1.80 2.50 2.70 2.50 3.80 2.41 2.90 3.01

オフロキサシン 0.40 0.40 0.30 0.40 0.40 0.40 1.10 1.00 2.31

ダノフロキサシン 0.20 0.10 0.20 0.20 0.30 0.11 0.11 0.08

ベブロフロキサシン 0.02 0.03 0.01 0.04 0.10

ジフロキサシン 0.20 0.40 0.00 0.00 0.16

オルビフロキサシン 0.20 0.20 0.40 0.50 0.70 0.68 0.67

ノルフロキサシン 1.98 1.83 1.30

合計 1.20 2.42 3.13 3.51 3.74 5.50 6.30 6.51 7.38

（単位：トン）（＊：年）

表 4　フルオロキノロン系抗菌剤の使用量

年＼動物種 肉牛 乳牛 馬 豚 ブロイラー レイヤー 犬・猫 魚 その他 合計

2001年 10.5 11.7 0.7 157.6 23.1 3.3 1.0 48.1  0.7 256.7

2002年  6.7  4.9 0.5 120.8 21.3 5.8 4.7 22.0 29.1 215.8

2003年 12.3 13.2 0.0  99.2 12.5 2.8 2.1 26.7  3.9 172.5

平均 9.8 9.9 0.4 125.9 19.0 4.0 2.6 32.3 11.2 215.0

表 5　動物種別合成抗菌剤の使用量

（単位：トン）
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4 ．飼料添加物の使用量の推移

特定添加物の使用量の推移を図 2に示した。
1978年度から 1993年度までは，300～ 400ト
ンで推移し，1994年度からは 300トンを割り，
2000年度以降は 170トン（ピーク時の 40％）と
減少した。抗生物質の系統割合でみると，モネン
シン，サリノマイシン，ラサロシドなどのポリエー
テル系が最も多く使用され，全体の約 60％を占
めている。次いで亜鉛バシトラシン，硫酸コリス
チンなどのペプチド系が約 25％を占めている。
クロルテトラサイクリンなどのテトラサイクリン

系は，5％であった。

5 ．農薬の使用量の推移

農薬のうち抗菌性物質の使用量の推移を図 3に
示した。1964年度までは，約 30トン，1970年代
は約 200トン，1980年代は約 400トン，1982年
度からは抗真菌剤であるトリシクラゾールが大量
に使用され始め， 1993年度には 630トンとピーク
を迎え，その後減少し，2000年代には 400トン
を割った。抗真菌剤であるアゾール系のように抗
菌活性のない成分を除外したものの推移をみる
と，1969～ 1970年度が 200トンとピークで，そ

図 3　農薬（抗菌性物質）の使用量の推移

図 2　特定添加物の使用量の推移
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の後，100～ 150トンで推移している。動物用医
薬品としても使用されている成分の推移をみる
と，ストレプトマイシンは 1963年度から使用さ
れ，毎年 50トン使用されてきた。1980年代後半
からはオキシテトラサイクリンおよびオキソリ
ン酸が使用され始め，2000年代にはオキシテト
ラサイクリンは，5～ 9トン，オキソリン酸は 50
トン使用されている。    

6 ．人体用医薬品の使用量の推移

（1）抗生物質
人体用抗生物質の使用量について 1946～ 1978

年度までの推移を図 4に示した。1951年度まで
はペニシリンのみが使用され，その量は 10トン
未満であった。1952年度からはストレプトマイ
シンが加わり，1954年度には 80トンとなり，
1958年度からはテトラサイクリン，クロラムフェ
ニコール，エリスロマイシンが加わり 120トンと
なった。その後，順次，抗生物質の種類が増加
すると共に合格数量も増大し，1969年度には 350
トン，1973年度には 600トン，1978年度にはピー
クの 870トンとなった。
抗生物質の系統別にみると，ペニシリン系は

1970年から増加し，1978年度には 300トンとなっ
た。セフェム系は 1965年度から使用され，1975
年度には全体の 20％を占めるようになった。ア

ミノグリコシド系は長期間コンスタントに使用さ
れていた。
国家検定が廃止された以降の使用量を生産高

［12］から推定した。1956年度から 1978年度ま
での検定合格数量とその生産高を比較したとこ
ろ，検定合格数量の増減は，生産高の増減にお
おむね一致していた。そこで，1977年度および
1978年度の抗生物質製剤の検定合格数量と生産
高のそれぞれの平均値と，1998年度以降の生産
高を比例配分して，1998年度以降における使用
量を求めた。その結果，約 500トン前後と推定
された。なお，厚生労働省が 1998年の使用量を
520トンと公表しているので，今回の推定値はほ
ぼ近似した値であった。 

（2）合成抗菌剤
合成抗菌剤については，抗生物質のような国家

検定制度はなく，また，製造量や使用量の統計，
純末換算に関する資料がなかったので，生産高の
統計［12］を用い，抗生物質と比較しながら，そ
の使用状況を推測した。
抗生物質と合成抗菌剤の生産高の割合は，1950

年代後半で 6：4であったものが，抗生物質の増
加に伴い，1970年代後半に 96：4まで低下した。
その後，抗生物質の減少と合成抗菌剤の増加によ
り 2000年代では 6：4となった。

図 4　人体用抗生物質の使用量の推移
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7 ．わが国全体の使用量

以上の 4種類の抗菌性物質を総計し，わが国で
の使用量の推移を図 5に示した。1970年代前半
は 900トン，1976・1977年度は 1,400トン，2000
年代は約 2,000トンとなった。1970年代までは人
体用医薬品が 50％を占めていたが，2000年代に
入ると動物用医薬品が半分を占めるようになり，
人体用医薬品は 25％であった。

8 ．抗菌性物質の使用と耐性菌の出現

動物医薬品検査所で実施された耐性菌の全国調
査［１，13，14，15］から大腸菌，サルモネラ，
腸球菌およびカンピロバクターについて，畜産分
野で最も多く使用されているオキシテトラサイク
リンと世界的に問題視されているフルオロキノロ
ンに対する耐性率とそれらの使用量の関係を検討
した。
動物用医薬品と飼料添加物のテトラサイクリン

系の使用合計は，1970年代前半は 100トンであっ
たが，その後，400~600トンで推移していた。各
種菌のオキシテトラサイクリン耐性率を図６に示
した。1976年度では，既に大腸菌が 70％，サル
モネラが 50％の耐性率で，1992年度以降は大腸
菌が 50％，サルモネラが 70％で推移していた。
腸球菌およびカンピロバクターについては 1996
年度からの調査であるが，同様に 50～ 70％の耐
性率であった。
テトラサイクリン系の使用量が 100トンから

600トンに増加しても大腸菌やサルモネラの耐性
率に大きな変化がないことが示された。100トン
も使用していれば，耐性率はピークになるとも考
えられるが，耐性菌問題を考えるときに興味ある
知見である。
フルオロキノロンの使用は，1992年度からで

あるので，使用状況と耐性率の関係を見るのに適
した事例と思われる。フルオロキノロンの使用量
は，1992年度で 1.2トンであったが，その後徐々
に増加し 2003年度には 7.4トンと 6倍に増加し
た［3，5］。各種菌のエンロフロキサシン耐性率
を図 7に示した。サルモネラでは，ほとんど耐性
菌が出現しておらず，大腸菌の耐性率は，２～３％
で増加傾向はなかった。腸球菌では，2003年度
まで耐性菌がみられなかったが，2004年度以降 5
～ 8％と増加した。カンピロバクターは，耐性化
し易い菌と思われるが，2005年度までは 20％前
後の耐性率で，その後 36％と増加した。
これらのことから，少なくともある抗菌性物質

に対する耐性菌のリスクを考える場合には，幅広

図 6　家畜由来各種菌のオキシテトラサイクリン耐性率

図 5　わが国における抗菌性物質の使用量の推移

図 7　家畜由来各種菌のエンロフロキサシン耐性率
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い菌種について調査する必要があり，リスクの対
象となる菌種に対して重点的なリスク管理手法の
開発研究を進めるべきと思われた。

9 ．おわりに

耐性菌のリスク評価あるいはリスク管理には，
抗菌性物質の使用量を把握することが重要である
が，わが国における抗菌性物質の使用量を純末換
算量で公表したデータが極めて少ない。2001年
から公表されている動物用の「各種抗生物質・合
成抗菌剤・駆虫薬・抗原虫剤の販売高と販売量」
は，動物種別での販売量も示されており，貴重
なデータとして耐性菌の解析に応用されることか
ら，今後とも継続されることを期待する。一方，
人体用抗菌性物質に関するデータは，検定が廃止
された以降は全くない。食用動物における抗菌性
物質の使用により出現する薬剤耐性菌が食品を介
して人の健康に及ぼすリスクが問題とされている
が，人での抗菌性物質の使用量を明確にして，人
で出現する耐性菌の解析を行わなければ片手落ち
と考える。また，耐性菌は，食用動物，伴侶動物，
ヒト，環境等の相互で出現伝播していると思われ
るので，今回調査対象とした 4分野での使用量の
詳細なデータが必須である。関係機関から早急に
これらのデータが公表されることを切に願うもの
である。
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要　約

日本では，抗菌性物質（抗生物質および合成抗
菌剤）は，獣医療，農産および医療等の分野で，
動物用医薬品，飼料添加物，農薬および人体用医
薬品として使用されている。それらの使用量の推
移を純末換算量で示すための調査を行った。
1．動物用抗生物質の使用量の推移は，薬事法
に基づく国家検定が行われていた 1962～ 1995
年度の検定合格数量およびメーカーからの届
出を集計した 2001年以降の数量から求めた。
1969年度は 200台トン，1977年度は約 400ト
ン，1980年度は 550トン，1986年度はピーク
の 907トン，2003年は 670トンであった。
2．飼料添加物として用いられている抗生物質
は，1978年度より特定添加物として国家検定
が行われており，検定合格数量が純末換算量
で公表されている。1978～ 1993年度は 300～
400トンで推移し，1994年度からは 300トンを
割り，2000年度以降は 170トンと減少した。
3．農薬としての抗菌性物質は，メーカーからの
出荷量が公表されているので，純末換算して
使用量の推移を求めた。1963年度は 30トン，
1970年代は約 200トン，1980年代は約 400トン，
その後増加し，1993年度はピークの 630トン
に達し，以後減少し，2004年度は 380トンであっ
た。
4．人体用抗生物質の使用量の推移は，薬事法に
基づく国家検定が行われていた 1946～ 1981年
度の検定合格数量から純末換算して求めた。
1951年度まではペニシリンのみが使用され，
その量は 10トン未満であった。その後，順次，
抗生物質の種類の増加に伴い，1958年度は 120
トン，1969年度は 350トン，1973年度は 600
トン，1978年度はピークの 870トンであった。
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Shift in the Amount of Antimicrobials Used in Japan

Norio HIRAYAMA and Fumiyo ITOH

Research Institute for Animal Science in Biochemistry & Toxicology, 3-7-11, Hashimotodai,

Sagamihara-shi, Kanagawa 229-1132, Japan

In Japan, antimicrobial substances (antibiotics and synthetic antibacterial agents) are used as veterinary and human 

pharmaceuticals, feed additives, and agrochemicals in the industries of veterinary medicine, human healthcare, and 

agriculture. Use of antimicrobials was investigated and expressed as equivalent active ingredient volume to understand 

changes over time.

1) Use of antibiotics in veterinary medicine was calculated in terms of active ingredient use from the amounts passed by 

the national assay between 1962 and 1995 in accordance with the Pharmaceutical Affairs Law as well as from amounts 

reported by manufacturers starting in 2001. The estimated amounts of antimicrobials used were 200 tons in 1969, 

approximately 400 tons in 1977, 550 tons in 1980, 907 tons in 1986 (peak utilization), and 670 tons in 2003. 

2) In order to be used as feed additives, antibiotics have had to pass the national assay and receive certification as a 

specified additive since 1978, and the passed amounts are published in terms of the equivalent active ingredient 

volume. Use trended between 300 and 400 tons from 1978 to 1993, fell below 300 tons after 1994, and further decreased 

to 170 tons after 2000. 

3) For the use of antimicrobials as agrochemicals, shipping volumes are disclosed by the manufacturer. Use, calculated 

in terms of equivalent active ingredient volume using these numbers, was 30 tons in 1963, approximately 200 tons in 

the 1970s, and approximately 400 tons in the 1980s. Subsequently use continued to increase, peaking at 630 tons in 

1993 and then decreasing to 380 tons in 2004. 

4) Use of antibiotics in human medicine was calculated in terms of equivalent active ingredient volume from the amounts 

passed by the national assay between 1946 and 1981 in accordance with the Pharmaceutical Affairs Law. Penicillin 

was the only antibiotic used until 1951, and the amount used was less than 10 tons. Use of antibiotics increased as 

newer antibiotics were introduced, reaching 120 tons in 1958, 350 tons in 1969, 600 tons in 1973, and the peak value 

of 870 tons in 1978.
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1 ．はじめに

動物用抗菌薬の使用は，家畜の感染症の治療手
段として必要不可欠である一方で，畜産分野に
おける薬剤耐性菌の出現および増加に関与してい
る。特に，家畜に対する病原菌における薬剤耐性
の発現は，治療に使用される動物用抗菌薬の有効
性の低下につながるおそれがある。また，薬剤耐
性を獲得した食中毒菌などは，食品を介して人に
伝播し，医療分野の抗菌薬治療に影響を及ぼす可
能性がある。この背景から，動物用抗菌薬のリス
ク評価および家畜に分布する薬剤耐性菌のリスク
管理は，国際的にも重要課題とされており，その
遂行にあたっては抗菌薬の使用が薬剤耐性菌の発
現および分布に及ぼす影響についての科学的な知
見が必要となる。
特定の薬剤耐性機構の関与により，使用された

抗菌薬に対する耐性と同時に，それ以外の抗菌薬
に対する耐性も誘導する可能性がある。構造的に
類似した複数薬剤に対する耐性は交差耐性と定義
され，tet遺伝子によるテトラサイクリン系（TCs）
薬剤に対する耐性などにみられる［5］。一方で，
構造的に異なる複数薬剤に対する耐性を示す共耐
性の存在が知られている。共耐性の発現により，
使用された薬剤以外の系統の薬剤耐性が共選択さ
れる可能性がある［4］。このことから，抗菌薬の
使用又は使用中止が薬剤耐性の分布に及ぼす影響
を評価する上で，共耐性は重要な交絡因子となり
うる。これらの耐性機構については，分子レベル

で多くの調査が実施されているが，抗菌薬使用の
現場である農場レベルでの影響に関する知見は少
ない。
大腸菌は，家畜の腸内細菌叢として普遍的に分

布しているため，全般的な抗菌薬使用による選択
圧を測る指標菌として扱われている。一方で，病
原性を有する大腸菌は下痢などを主徴とする大腸
菌症の原因であり，抗菌薬治療の対象となる。こ
の背景から，家畜由来大腸菌の薬剤感受性調査は，
わが国（JVARM）［18］を含めた多くの国におい
て実施されている。今回，JVARMによって収集
された家畜由来大腸菌をモデルに，抗菌薬の使用
が農場レベルでの交差耐性および共耐性の発現に
与える影響について検討した成績について報告す
る。

2 ．国内における病畜由来大腸菌の抗菌薬
感受性

大腸菌症は畜産分野において遭遇する機会の多
い疾病の一つであり，その経済的被害は大きい。
そのため，わが国において大腸菌症を適応症とす
る抗菌薬が多く承認されている。今回，大腸菌症
の治療を目的とした抗菌薬使用による選択圧の程
度を測ることを目的として，病畜由来大腸菌の薬
剤感受性を調査した［6］。
供試菌株は，平成 13～ 15年度に全国の家畜保

健衛生所などで病性鑑定により大腸菌症または大
腸菌の感染による疾病と診断された病畜の病変部
位より分離された大腸菌（牛由来 57株，豚由来

抗菌薬使用による家畜由来大腸菌の交差耐性および

共耐性の農場レベルでの発現状況について

原田和記

農林水産省動物医薬品検査所（〒 185-8511　東京都国分寺市戸倉 1-15-1）
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118株）とした。薬剤感受性試験は，アンピシリ
ン（ABPC），セファゾリン（CEZ），ジヒドロス
トレプトマイシン（DSM），カナマイシン（KM），
ゲンタマイシン（GM），コリスチン（CL），クロ
ラムフェニコール（CP），オキシテトラサイクリ
ン（OTC），ビコザマイシン（BCM），ナリジク
ス酸（NA），エンロフロキサシン（ERFX），トリ
メトプリム（TMP）の計 12薬剤について，CLSI
標準法に準拠した寒天平板希釈法により実施し
た。
結果として，OTCに対する耐性率が最も高く

（78.3%），続いて DSM （70.3%），ABPC （49.1%）
の順に高い耐性率を示した（表１）。これらと同
系統の TCs，アミノグリコシド系（AGs）および
ペニシリン系（PCs）薬剤は，いずれも細菌性感
染症の第一次選択薬であり，使用量が多い［19］。
このことから，病畜由来大腸菌の薬剤感受性には，
第一次選択薬の使用による交差耐性の発現が強く
反映されていると考えられる。
また，Kijimaら［12］の報告による健康畜由来

株の薬剤耐性率と比較したところ，牛では BCM
を除く 11薬剤で，豚では供試した全ての薬剤に

対する耐性率が，病畜由来株で有意に高かった。
したがって，病畜の治療を目的とした抗菌薬の使
用による選択圧は，CPなどの通常治療に使用さ
れない薬剤を含む全般的な薬剤に対する耐性率を
上昇させていることが示唆された。
また，牛由来株と豚由来株の耐性率を比較する

と，CLでは豚由来株が有意に高く（牛；12.1%，
豚；35.6%），CEZでは牛由来株が有意に高かった
（15.5%，4.2%）。わが国において，CLは牛に比べ
豚での使用量が多く［17］，また，CEZは牛のみ
に承認されていることから，両畜種間の CLおよ
び CEZの耐性率の違いは，それぞれの畜種にお
ける薬剤の使用状況の違いに起因していることが
示唆された。
さらに，PCRにより各種の病原性遺伝子（stx1，

stx2，stx2e，hlyA，eaeA）の保有状況を調査した
結果，豚由来 118株中 61株が stx2eを主に保有す
る志賀毒素産生性大腸菌（STEC）であり，non-
STEC（57株）に比べて，CLと ERFXに対する
耐性率が高かった。一方で，牛由来 57株中 18
株が stx1を主に保有する STECであり，牛由来
STECには，hlyA（11株），eaeA（13株）を保有

供試薬剤 a）
MIC（mg/L） ブレーク

ポイント 
（mg/L）

耐性株数（％）

<0.125 0.125 0.25 0.5 1 2 4 8 16 32 64 128 256 512 >512 合計
（n=175）

牛
（n=57）

豚
（n=118）

ABPC  1  3 69 13  3  3  1   2 27 53  32 b）  86 (49.1) 34 (58.6)＊＊ 52 (44.1)＊＊

CEZ 65 52 31 12  1  7  2   5  32 b）  14 ( 8.0)  9 (15.5)＊＊  5 ( 4.2)＊＊

DSM 10 26 6  5  5  9 18 28  31 16 21  32 C） 123 (70.3) 44 (75.8)＊＊ 79 (66.9)＊＊

KM  1 25 68 19  4  1  1  3   8  8 37  64 b）  56 (32.0) 22 (37.9)＊＊ 34 (28.8)＊

GM   1 14 88 44  2  2  2  1  8  7  4   2  16 b）  22 (12.6)  5 ( 8.6)＊＊ 17 (14.4)＊＊

CL 22 49 55  5 25 18  1   2 C）  49 (28.0)  7 (12.1)＊＊ 42 (35.6)＊＊

CP 14 44 41  5  9  9  6  25 17  5  32 b）  71 (40.6) 20 (35.1)＊＊ 51 (43.2)＊＊

OTC  1  1 29  6  1  1 15 100 17  4  16 C） 137 (78.3) 42 (72.4)＊＊ 95 (80.5)＊＊

BCM  4 69 88  4  1   7  2 128 C）  10 ( 5.3)  1 ( 1.7)  9 ( 7.6)＊＊

NA  4 42 53  5  7  6  5 11  11  3 28  64 C）  58 (33.1) 17 (29.3)＊＊ 41 (34.7)＊＊

ERFX 112 9 15  8  4  7  6  8  4  2   4 b）  20 (11.4)  6 (10.3)＊＊ 14 (11.9)＊＊

TMP   1 1 16 40 35  4  5  2  2 69 128 C）  69 (39.4) 18 (31.6)＊＊ 51 (43.2)＊＊

a）動物用抗菌剤研究会制定の略号に従った .
b）CLSIによって設定されたブレークポイント 
c）微生物学的に設定されたブレークポイント
＊,＊＊Kijimaら［12］によって報告された健康畜の耐性率との有意差が認められていることを示す（＊ : P<0.05, ＊＊: P<0.01）

表 1　病畜由来大腸菌の薬剤感受性成績
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する株が含まれていたが，これらの病原性因子と
薬剤耐性の分布との関連は認められなかった。一
般に，豚では牛と異なり，STEC感染による疾病
（浮腫病など）とNon-STEC感染による疾病（下痢）
では，臨床症状が大きく異なることが知られてお
り［16］，それぞれの症状に対する薬剤の使用状
況を反映していることが示唆された。
以上のことから，大腸菌症の治療を目的とした

抗菌薬の使用は，交差耐性などの発現を介して，
農場に分布する薬剤耐性菌の選択に大きく関与し
ていることが明らかとなった。また，由来動物や
病原性因子は，その選択圧の違いを生じさせる要
因であると考えられる。

3 ．病畜由来大腸菌のCP耐性の維持にお
ける共耐性の関与

CPは広域なスペクトルを有することから，
動物用医薬品として畜産分野で広く使用されて
いた。その後，CPは人に対して再生不良性貧血
などの副作用を引き起こすことが明らかとなり
［20］，わが国では 1998年に食用動物に対する使
用が中止されている。しかしながら，近年の調査
により病畜由来大腸菌では健康畜由来大腸菌に比
べ，高い耐性率が認められた［6］。そこで，CP
以外の薬剤の使用が，CP耐性大腸菌の発現およ
び維持に及ぼす影響について，共耐性の関与を中

心に調査を実施した［7］。
既報［6］で供試された病畜の牛および豚由来

大腸菌 175株（CP耐性 71株および感受性 104
株）を調査対象とした。供試株に対して，CLSI
標準法に準拠した寒天平板希釈法によりフェニ
コール類（フロルフェニコール（FFC）およびチ
アンフェニコール（TP））に対する感受性を調査
した。その結果，FFCおよび TPに耐性を示した
株はいずれも CPに交差耐性を示したことから，
FFCや TPの使用により CP耐性大腸菌が選択さ
れている可能性が示唆された。さらに，FFCお
よび TPの合計使用量は牛（約 0.9t）に比べ豚（約
11.2t）で多いこと［17］，また，CP中止後の健
康畜由来大腸菌（指標大腸菌）の CP耐性率の減
少程度が，豚（27.1%→ 22.3%）では牛（16.6%→
3.1%）に比べて小さいことから［11，12］，CP耐
性の選択に対する交差耐性の関与は，牛に比べて
豚で大きいことが示唆された。
また，PCRにより数種の CP耐性遺伝子（cat1，

cat2，cmlA，flo）を検出したところ，牛由来 CP
耐性株では cat1（90.0%），豚由来株では cat1（54.9%）
と cmlA（39.2%）が高率に認められた（表 2）。こ
れら CP耐性遺伝子保有株は非保有株に比べ，牛
由来株では ABPC，DSM，OTCおよび TMPに
対して，豚由来株では DSMおよび TMPに有意
に高い耐性率を示した（表 3）。
さらに，クラス１インテグロンの保有状況を

CP耐性遺伝子
CP耐性株（n = 71） CP感受性株（n=104）

牛 豚 合計 牛 豚 合計
cat1 16 24 40  1  2   3

cmlA  1 15 16  0  0   0

cat1 and cmlA  1  2  3  0  0   0

cat1, cat2, and cmlA  0  2  2  0  0   0

cat1 and flo  1  0  1  0  0   0

cat2 and cmlA  0  1  1  0  0   0

cat2 and flo  0  1  1  0  0   0

flo  1  0  1  0  0   0

―  0  6  6 36 65 101

　合　計 20 51 71 37 67 104

表2　病畜から分離された大腸菌のCP耐性株およびCP感受性株における各種CP耐性
遺伝子の保有状況
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調べたところ，CP耐性遺伝子保有株（75.0%）
で非保有株（23.4%）より多く認められた。PCR-
mappingにより，全てのクラス１インテグロン内
に AGs薬剤もしくは TMP（およびオルメトプリ
ム（OMP））または双方の薬剤に対する耐性遺伝
子が検出された（表 4および 5）。
このことから，AGs 薬剤又は TMP（又は

OMP）の使用，牛ではさらに PCs又は TCs薬剤
の使用による選択圧が CP耐性大腸菌の共選択に
加担していることが示唆された。したがって，牛
および豚における CP使用中止後の CP耐性の維
持には，同系統の薬剤の使用による交差耐性に加

え，インテグロンなどによる共耐性が関与してい
ると考えられる。

4 ．抗菌薬の使用による交差耐性および共
耐性が豚由来薬剤耐性大腸菌の分布に
及ぼす農場レベルの影響

JVARMでは，農場からの各種細菌の採取時に，
各農場における過去 6ヶ月間の動物用抗菌薬の使
用状況について聞き取り調査が実施されている
［1］。また，全畜種のうち動物用抗菌薬の使用量
が最も多いのは豚である［19］。そこで，養豚場

耐性を示す
薬剤

牛由来株（％） 豚由来株（％）
cat1（n=19） None（n=36） cat1（n=30） cmlA（n=20） None（n=71）

ABPC  89.5 a） 41.7 b） 50.0 45.0 40.8

DSM 100 a） 63.9 b） 76.7 c） 95.0 a） 54.9  b），d）

OTC  94.7 c） 61.1 d） 93.3 85.0 74.6

TMP  68.4 a） 13.9 b） 56.7 c） 70.0 a） 29.6  b），d）

表3　病畜から分離された大腸菌のCP耐性遺伝子保有株および非保有株における各種抗菌薬に
対する耐性率

a)-d)  CP 耐性遺伝子保有株および非保有株との比較により，有意差が認められた耐性率
（a), b) P<0.01; c),d) P<0.05)

CP耐性遺伝子 可変領域（kb） 耐性遺伝子 a） 耐性パターン

cat1 (17)

1.0 (4) aadA1 (2) ABPC-DSM-OTC (2)

aadA2 (2) ABPC-DSM-OTC-TMP (2)

1.6 (4) dhfrI and aadA1 (3) ABPC -DSM-OTC-TMP (3)

dhfrXVII and aadA2 (1) DSM-OTC-TMP (1)

1.9 (4) dhfrXII and aadA2 (4) ABPC -DSM-OTC-TMP (4)

2.4 (1) dhfrI and cat1 (1) DSM-OTC-TMP (1)

1.6 and 1.9 (1) dhfrI, aadA1, dhfrXII, and aadA2 (1) ABPC -DSM-OTC-TMP (1)

― (3) ― (3) ABPC -DSM (1)

ABPC -DSM-OTC (2)

cmlA (1) 3.0 (1) dhfrI, aadA1, and cmlA (1) ABPC -DSM-OTC-TMP (1)

cat1 and cmlA (1) ― (1) ― (1) ABPC -DSM-OTC-TMP (1)

cat1 and flo (1) 1.0 (1) aadA1 (1) ABPC -DSM-OTC (1)

flo (1) 1.0 (1) aadA1 (1) ABPC -DSM-OTC (1)

（ ）内の数字は株数を示す
a）aadA1および aadA2はストレプトマイシン耐性遺伝子，dhfrI, dhfrXIIおよび dhfrXVIIはメトプリム耐性遺伝子を示す

表4　牛由来のCP耐性遺伝子保有大腸菌におけるインテグロンの分布状況および耐性パターン
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CP耐性遺伝子 可変領域 (kb) 耐性遺伝子 a) 耐性パターン

cat1 (26)

1.0 (9) aadA1 (9)

DSM (1)

OTC (1)

DSM-OTC (1)

DSM-OTC-TMP (2)

ABPC -DSM-OTC (1)

ABPC -TMP (1)

ABPC -DSM-OTC-TMP (2)

1.6 (3)

dhfrI and aadA1 (1) ABPC -DSM-OTC-TMP (1)

dhfrVII and aadA1 (1) ABPC -DSM-OTC-TMP (1)

dhfrXVII and aadA2 (1) ABPC -DSM-OTC-TMP (1)

1.9 (4) dhfrXII and aadA2 (4)

OTC-TMP (1)

ABPC -OTC-TMP (1)

DSM-OTC-TMP (1)

ABPC -DSM-OTC-TMP (1)

1.0 and 1.6 (2) aadA1, dhfrXVII, and aadA1 (2) DSM-OTC-TMP (2)

　― (8) 　― (8)

OTC (3)

DSM-OTC (1)

ABPC -DSM-OTC (3)

ABPC -DSM-OTC-TMP (1)

cmlA (15)

0.5 (2) 　― (2)
ABPC -DSM (1)

DSM-OTC (1)

1.0 (3)
aadA1 (2)

DSM-OTC-TMP (1)

ABPC -DSM-OTC-TMP (1)

dhfrXII (1) DSM-OTC-TMP (1)

1.6 (1) dhfrI and aadA1 (1) ABPC -DSM-OTC-TMP (1)

1.9 (6) dhfrXII and aadA2 (6)

DSM-TMP (1)

DSM-OTC-TMP (4)

ABPC -DSM-OTC-TMP (1)

　― (3) 　― (3)

ABPC -DSM (1)

DSM-OTC (1)

ABPC -DSM-OTC-TMP (1)

cat1 and cmlA (2) 　― (2) 　― (2)
OTC (1)

DSM-OTC (1)

cat1, cat2, and cmlA (2) 1.9 (2) dhfrXII and aadA2 (2) ABPC -DSM-OTC-TMP (2)

cat2 and cmlA (1) 1.9 (1) dhfrXII and aadA2 (1) ABPC -DSM-OTC-TMP (1)

cat2 and flo (1) 1.9 (1) dhfrXII and aadA2 (1) ABPC -DSM-OTC-TMP (1)

表5　豚由来のCP耐性遺伝子保有大腸菌におけるインテグロンの分布状況および耐性パターン

（ ）内の数字は株数を示す
a) aadA1および aadA2はストレプトマイシン耐性遺伝子，dhfrI, dhfrVII, dhfrXIIおよび dhfrXVIIはメトプリム耐性遺伝子を示す
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における抗菌薬使用歴を基に，その使用が農場レ
ベルの薬剤耐性菌の分布に及ぼす影響について調
査した［9］。
調査対象は，平成 13年～ 16年度に健康豚に由

来する指標大腸菌 545株とした。薬剤感受性試験
は，CLSI標準法に準拠した寒天平板希釈法によ
り，ABPC，DSM，OTC，KM，TMPの 5薬剤に
対して実施した。
農場における抗菌薬の使用歴の聞き取り調査の

結果，少なくとも１薬剤以上に暴露されていた豚
由来の株は 189株（34.7%）であり，TCs薬剤（66
株，12.1%），PCs薬剤（34株，6.2%），TMP（又
は OMP）＋サルファ系（ST）合剤（33株，6.1%），
ベンジルペニシリンプロカイン＋（ジヒドロ）ス
トレプトマイシン（PS）配合剤（22株，4.0%）
が主に使用されていた。また，356株（65.3%）
が抗菌薬使用歴のない豚から分離された。
これらの抗菌薬使用歴に基づいて，薬剤耐性率

を各薬剤の暴露群ごとに，統計学的に比較検討し
た結果を表 6に記した。薬剤非暴露群と比較した
ところ，各薬剤暴露群において，使用された薬剤
と同系統の薬剤に対する耐性率の上昇が認めら
れ，その上昇率は他系統の薬剤の使用による影響
よりも大きいことが明らかとなった。これまでの
調査により，健康畜由来大腸菌の各薬剤の耐性率
は，同系統の抗菌薬の国内販売量に比例すること
が明らかとされている［2］。今回の農場レベルの

調査結果は，この国レベルの調査結果を支持する
ものである。これらのことから，抗菌薬使用によ
る交差耐性の発現は，薬剤耐性菌の分布に影響を
及ぼす重要な要素と考えられる。
また，他系統の薬剤に対する耐性に及ぼす影響

について，各々の薬剤暴露群における耐性率お
よび多剤耐性の分布状況を基に調査した。これま
での調査により，TCs薬剤の使用が KMおよび
TMPに対する耐性を選択していることが示唆さ
れている［8］。今回の調査では，TCs薬剤暴露群
で，ABPCおよび DSMに対する耐性率の上昇が
認められており，また，OTC-ABPC耐性および
OTC-DSM耐性の共耐性を示す株の比率が，非暴
露群に比べて，TCs薬剤暴露群で上昇していたこ
とから（表 7），ABPCおよび DSMに対する耐性
も TCs薬剤使用により共選択されている可能性
が示唆された。同様に，PS配合剤暴露群において，
OTCおよびKMに対する耐性率が上昇しており，
これらの耐性を含む共耐性（ABPC-OTC，DSM-
OTC，ABPC-KM，DSM-KM耐性）を示す株の比
率の上昇も認められたことから，PS配合剤使用
による OTCおよび KM耐性の共選択が示唆され
た。
一方で，PCs薬剤暴露群において ABPC-OTC

耐性，また，ST合剤暴露群において TMP-OTC
および TMP-KM耐性の共耐性が高比率に認め
られたものの，これらの暴露群における OTCや

抗菌薬暴露状況
耐性率およびリスク比 (95% 信頼限界 )

ABPC DSM OTC KM TMP

TCs薬剤 (n=66)
36.4%

1.66＊(1.14-2.41)
69.7%

1.58＊(1.30-1.93)
83.3%

1.38＊(1.20-1.58)
24.2%

1.69＊(1.03-2.78)
34.8%

1.61＊(1.10-2.37)

PCs薬剤 (n=34)
38.2%

1.75＊(1.09-2.79)
58.8%

1.33 (0.98-1.81)
73.5%

1.22 (0.98-1.51)
14.7%

1.03 (0.44-2.40)
38.2%

1.77＊(1.10-2.83)

ST合剤 (n=33)
27.3%

1.25 (0.69-2.25)
42.4%

0.96 (0.64-1.46)
69.7%

1.15 (0.91-1.47)
21.2%

1.48 (0.73-3.00)
45.5%

2.10＊(1.38-3.21)

PS配合剤 (n=22)
50.0%

2.28＊(1.44-3.62)
77.3%

1.75＊(1.36-2.26)
77.3%

1.28＊(1.01-1.63)
31.8%

2.22＊(1.15-4.31)
22.7%

1.05 (0.47-2.33)

非暴露 (n=356) 21.9% 44.1% 60.4% 14.3% 21.6%

表6　各種抗菌薬が使用されていた豚由来大腸菌の薬剤耐性率

＊非暴露群との比較により，有意（95%信頼限界の下端が1を越えたものを有意と判定）に高いリスク比を示す
　リスク比 = 暴露群における耐性率／非暴露群における耐性率
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KMに対する耐性率の上昇は認められなかった。
共選択は，使用薬剤に対する耐性が選択されるこ
とにより引き起こされる［4］。今回，PCs薬剤又
は ST合剤の暴露群では，使用された薬剤と同系
統の ABPCや TMPに対する耐性率が 50%以下と
比較的低く，このことが共選択の影響を制限して
いる可能性がある。
以上のことから，抗菌薬の使用は，交差耐性お

よび共耐性の発現を介して，農場レベルの薬剤耐
性菌の分布に影響を及ぼしていることが明らかと
なった。また，共選択の影響の範囲および程度は，
使用される薬剤によって異なっていることが示唆
された。

5 ．おわりに

従来から，動物用抗菌薬の使用による選択圧は，
薬剤耐性菌の発現および分布に影響を及ぼす重要
な要素と認識されている。特に，今回の成績は，
抗菌薬使用による交差耐性および共耐性の発現が
薬剤耐性菌の分布に与える影響について特徴づけ

ている。
病原性大腸菌の薬剤感受性には，第一次選択薬

の使用による交差耐性の影響が強く反映されてい
た。また，インテグロンなどの耐性機構に起因す
る共耐性が，CP耐性大腸菌の維持に関与してい
ることが示唆された。このことから，特定の薬剤
耐性の発現・維持には，複数種の抗菌薬の使用に
よる選択圧が関与していると考えられる。さらに，
抗菌薬暴露を受けた豚由来の指標大腸菌の薬剤感
受性から，農場レベルにおいて抗菌薬使用による
交差耐性の影響が大きいことが明らかとなった。
また，使用薬剤の系統ごとに異なる程度で共選択
が生じている可能性も示唆され，特定の薬剤の使
用は複数種の耐性の選択に関与していると考えら
れる。
一方で，これまでの国内での調査結果から，抗

菌薬による選択圧のない状況下においても，特定
の伝達性耐性因子の分布［13］，細菌の定着性［3］，
野生動物などによる農場への導入［10］により，
耐性菌が発現・維持されている可能性が示唆され
ている。また，海外の調査結果から，飼育環境や

抗菌薬暴露状況
共耐性を示す株数 (%)

ABPC-OTC DSM-OTC ABPC-KM DSM-KM ABPC-TMP DSM-TMP

PS配合剤 (n=22)   10 (45.5)＊＊    16 (72.7)＊＊     5 (22.7)＊    6 (27.3)＊  4 (18.2)  4 (18.2)

非暴露 (n=356) 65 (18.3) 120 (33.7) 20 (5.6) 40 (11.2) 38 (10.7) 53 (14.9)

抗菌薬暴露状況
共耐性を示す株数 (%)

ABPC-DSM ABPC-OTC ABPC-KM ABPC-TMP

PCs薬剤 (n = 34) 11 (32.4)   12 (35.3)＊  2 (5.9)  5 (14.7)

非暴露　(n = 356) 69 (19.4) 65 (18.3) 20 (5.6) 38 (10.7)

抗菌薬暴露状況
共耐性を示す株数 (%)

OTC-ABPC OTC-DSM OTC-KM OTC-TMP

TCs薬剤 (n = 66)   24 (36.4)＊＊    42 (63.6)＊＊   16 (24.2)＊   22 (33.3)＊＊

非暴露　(n = 356) 65 (18.3) 120 (33.7) 42 (11.8) 63 (17.7)

抗菌薬暴露状況
共耐性を示す株数 (%)

TMP-ABPC TMP-DSM TMP-OTC TMP-KM

ST合剤 (n=33)  6 (18.2)  9 (27.3)   14 (42.4)＊＊     7 (21.2)＊

非暴露 (n=356) 38 (10.7) 53 (14.9) 63 (17.7) 26 (7.3)

表7　各薬剤暴露群と非暴露群における共耐性を示す株の分布状況

＊ ,＊＊　非暴露群に比べて有意に高い比率を示す（＊P<0.05, ＊＊P<0.01）
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宿主の年齢［14，15］も，耐性分布に影響を及ぼ
す因子として考えられる。
動物用抗菌薬のリスク評価および薬剤耐性菌の

リスク管理は，可能な限り実態に近いデータに基
づいて実施されることが望ましく，今後，交差耐
性および共耐性を含めた耐性分布に影響を及ぼ
す因子についてあらゆる角度からの解析が望まれ
る。

6 ．謝　辞

供試菌株の収集などにご協力いただいた各都道
府県の家畜保健衛生所などの職員各位に深謝しま
す。

要　約

病畜の牛および豚から分離された大腸菌の薬剤
感受性について調査したところ，現在使用されて
いないものを含む対象としたほぼ全ての薬剤に対
する耐性率が，健康畜に比べて高かった。従っ
て，病畜に対する抗菌薬の使用による選択圧は，
頻繁に使用される薬剤に対する交差耐性のみでは
なく，その他の薬剤に対する耐性の発現にも関与
していることが示唆された。
次に，食用動物における CP使用中止後の CP

耐性大腸菌の維持と共耐性の関連性について調査
した。牛由来の CP耐性遺伝子保有株は ABPC， 
DSM， OTCおよび TMPに対する耐性を，豚由来
の CP耐性遺伝子保有株は DSMおよび TMPに
対する耐性をそれぞれ高率に示した。また，AGs
薬剤又は TMP（および OMP）に対する耐性因子
を保有するクラス１インテグロンが，CP耐性遺
伝子保有株に多く分布していた。従って，CP以
外の薬剤の使用が CP耐性大腸菌の共選択に寄与
していると考えられる。
また，農場における抗菌薬の使用歴に基づき，

異なる薬剤に暴露された豚由来の薬剤耐性大腸菌
の分布状況について調査した。抗菌薬が使用され
ていなかった群に比べて，ABPC耐性は PCs薬
剤および PS配合剤が使用されていた群で，DSM
耐性は PS配合剤が使用されていた群で，TMP

耐性は ST合剤が使用されていた群でそれぞれ多
く認められた。また，ABPC耐性および DSM耐
性は TCs薬剤が使用されていた群でも，TMP耐
性は PCs薬剤が使用されていた群でも，また，
OTC耐性および KM耐性は，PS配合剤が使用さ
れていた群でもそれぞれ多く認められた。従って，
抗菌薬の使用は，農場レベルの交差耐性および共
耐性の発現に関与していることが示唆された。
これらの所見は，薬剤耐性菌のリスク分析にお

いて，交差耐性や共耐性による影響を考慮する必
要性を提起している。
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Farm-Level Development of Cross-Resistance and Co-Resistance in Escherichia coli Obtained
from Food-Producing Animals Associated with the Use of Veterinary Drugs

Kazuki　HARADA

National Veterinary Assay Laboratory, Ministry of Agriculture, Forestry and Fisheries, 

1-15-1 Tokura, Kokubunji, Tokyo 185-8511, Japan

Firstly, the antimicrobial susceptibilities in Escherichia coli isolates from sick cattle and pigs were examined. Resistance 

rates to almost all the antimicrobials, including antimicrobials that are currently disused for food-producing animals, 

were higher in sick animals than apparently healthy animals. Thus, therapeutic use of antimicrobials for diseased 

animals is likely to greatly contribute to the development of not only cross-resistance to frequent used drugs but also 

the resistances to other antimicrobials in E. coli. 

Next, the association between co-resistance and the persistent resistance to chloramphenicol (CP) in E. coli isolated 

from food-producing animals after the ban of its use was investigated. Strains with the CP resistance genes isolated 

from cattle,　were often resistant to ampicillin (ABPC), dihydrostreptomycin (DSM), oxytetracycline (OTC) and 

trimethoprim (TMP), and those isolated from pigs were often resistant to DSM and TMP. Class 1 integrons, including 

gene cassettes responsible for resistance(s) to streptomycins, methoprims, or both, were more prevalent in strains with 

the CP resistance genes. Therefore, selective pressure imposed by the use of antimicrobials other than CP in cattle and 

pigs may contribute to the co-selection of chloramphenicol-resistant E. coli.

Finally, the populations of antimicrobial-resistant E. coli isolated from pigs exposed to different antimicrobial drugs 

were investigated, based on histories of antimicrobial use on each farm. A comparative analysis with the non-exposed 

herd revealed that ABPC resistance increased in the herds exposed to penicillin and penicillin-streptomycin; DSM 

resistance, in the penicillin-streptomycin-exposed herd; and TMP resistance, in the methoprim-sulfonamide-exposed 

herd. On the other hand, ABPC and DSM resistances increased in the tetracycline-exposed herd; TMP resistance, 

in the penicillin-exposed herd; and OTC and KM resistances, in the penicillin-streptomycin-exposed herd. Thus, the 

therapeutic use of the antimicrobials studied, contributed to the farm-level development of cross-resistance and co-

resistance in E. coli.

These findings would raise the necessity to take into account the influence of cross-resistance and co-resistance in the 

risk analysis of antimicrobial-resistant bacteria in food-producing animals.



29

1 ．はじめに

動物と人の両方の健康を保護する観点から，動
物用抗菌性物質の「慎重かつ責任ある使用」が求
められている。農林水産省の諮問を受けて，食品
安全委員会は代表的な抗菌性物質の系統別重要度
を，薬剤耐性菌が出現した場合の代替薬の有無と
いう観点から評価した。フルオロキノロン（FQ）
および第３，４世代セフェム系薬剤は，人の特定
な疾病に対する唯一の薬であり代替薬がほとんど
ないため，極めて高度に重要なランクⅠに分類さ
れている。
我々は動物に対して抗菌剤を使用することが，

どの程度耐性菌を選択するかとの命題に対する科
学的評価を行うことを目的として調査研究を行っ
たところ，キノロン系抗菌剤の使用と耐性菌選択
との関連において若干の知見を得た［1］ので，
その成績を紹介する。

2 ．牛由来 Salmonella Dublinの薬剤感
受性の変化

（1）目　的
Salmonella enterica serovar Dublin（SD）は牛

サルモネラ症の主要原因菌の一つであり，発症牛
にはほとんどの場合，抗菌剤治療が施される。
本菌は牛に特異的であり，本菌の薬剤感受性は人
における抗菌剤使用の影響を受けないと考えられ
る。そこで我々は長期間にわたって日本全国から
収集した牛由来 SDの薬剤感受性を調べ，野外に
おける薬剤使用状況に関する情報と合わせること

で，食用動物おける抗菌剤使用が薬剤耐性菌選択
に及ぼす影響について評価することを試みた。

（2）材料と方法
ア．供試菌株
1976年から 2005年の 30年間に国内の牛から

分離した SD 168株を用いた。これらの菌株に疫
学的関連は認められない。
イ．薬剤感受性試験
NCCLSガイドラインに準拠した寒天平板希

釈法により最小発育阻止濃度（MIC）を測定し
た。供試抗菌剤としてナリジクス酸（NA），エン
ロフロキサシン（ERFX），シプロフロキサシン
（CPFX），オフロキサシン（OFLX）を選択した。
ウ．キノロン系薬剤耐性化機構の解析
トポイソメラーゼ遺伝子（gyrA，gyrB，parC，

parE）の Quinolone Resistance Determining Region
（QRDR）を PCR増幅し，その塩基配列をダイレ
クトシークエンス法により決定した。これによ
り NA耐性を引き起こしたトポイソメラーゼのア
ミノ酸置換部位を特定した。さらに，温度感受性
ベクターを用いた遺伝子交換法により，gyrA復
帰変異株またはサルモネラの主要な多剤排出ポン
プを規定する遺伝子 acrRABの欠失変異株を作出
し，親株との間でキノロン系薬剤に対するMIC
を比較した。

（3）結　果
ア．キノロン系抗菌剤に対する感受性の変化
表 1にキノロン系抗菌剤に対するMICの推移

を示した。1980年代前半までの株に NA耐性菌
は認められなかったが，1980年代後半には典型

動物に対するキノロン系抗菌剤の使用と耐性菌選択との関連

秋庭正人

動物衛生研究所安全性研究チーム（〒 305-0856　茨城県つくば市観音台 3-1-5）



30　動物抗菌会報 30（2008）

的な 2峰性分布を示し，1990年代前半以降の株は，
ほとんどが NA耐性を示した。一方，FQ系抗菌
剤である ERFX，OFLX，および CPFXに対して
明らかに耐性を示す株は認められなかったが，感
受性の低下した株は散見された。
イ．キノロン系抗菌剤に対する感受性とトポイ
ソメラーゼ変異

NA感受性の 5株と耐性の 9株を選び，トポイ
ソメラーゼ遺伝子の QRDRの塩基配列からアミ
ノ酸置換部位の特定を試みたところ，NA耐性

株では gyrA遺伝子の 87番目のアスパラギン酸
（Asp）がチロシン（Tyr）に変異していることが
明らかとなった。本研究では単一の変異しか認め
られないにもかかわらず，FQに対するMICは
最大で 4倍異なっており（表 2），トポイソメラー
ゼ変異以外の耐性化機構の関与が示唆された。
ウ．gyrA復帰変異と acrRAB欠失変異がキノロ
ン系抗菌剤に対する感受性に及ぼす影響

AcrAB-TolCシステムはサルモネラの主要な多
剤排出ポンプである。SDの FQ低感受性に対す

期間 株数

MIC (mg/L)a

NA ERFX OFLX CPFX

値幅 MIC90 値幅 MIC90 値幅 MIC90 値幅 MIC90

1976-1980 7 2-4 4 <0.125 <0.125 <0.125 <0.125 <0.125 <0.125

1981-1985 8 2-4 4 <0.125 <0.125 <0.125 <0.125 <0.125 <0.125

1986-1990 39 2->512 512 <0.125-1 0.5 <0.125-1 0.5 <0.125-0.25 0.25

1991-1995 68 128->512 512 <0.125-1 0.5 0.25-2 1 <0.125-1 0.25

1996-2000 33 4->512 512 <0.125-1 1 <0.125-2 2 <0.125-1 0.5

2001-2005 13 256-512 512 0.25-0.5 0.5 0.5-1 1 0.25-0.5 0.25

表1　S. Dublinのキノロン系抗菌剤に対する感受性の推移

a ナリジクス酸，ERFX；エンロフロキサシン，OFLX；オフロキサシン，CPFX；シプロフロキサシン

菌株番号 分離年
MIC (mg/L)a

トポイソメラーゼ変異
NA ERFX OFLX CPFX

974 1985 2 <0.125 <0.125 <0.125 NDb

489 1981 4 <0.125 <0.125 <0.125 ND

729 1983 4 <0.125 <0.125 <0.125 ND

2876 1998 4 <0.125 0.125 <0.125 ND

2402 1996 4 <0.125 0.25 <0.125 ND

1886 1992 256 0.5 0.5 0.25 GyrA (Asp87Tyr)

1177 1988 512 0.25 0.5 0.25 GyrA (Asp87Tyr)

1242 1989 512 0.5 0.5 0.25 GyrA (Asp87Tyr)

1506 1990 512 0.5 0.5 0.25 GyrA (Asp87Tyr)

3486 2004 512 0.5 1 0.25 GyrA (Asp87Tyr)

1563 1990 512 1 1 0.25 GyrA (Asp87Tyr)

2185 1995 512 1 1 1 GyrA (Asp87Tyr)

3468 1998 512 1 2 0.5 GyrA (Asp87Tyr)

2226 1994 >512 1 2 0.5 GyrA (Asp87Tyr)

表2　キノロン系抗菌剤に対するS. Dublinの感受性とトポイソメラーゼ変異

a   NA；ナリジクス酸，ERFX；エンロフロキサシン，OFLX；オフロキサシン，CPFX；シプロフロキサシン
b検出できず
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る本システムの関与を検証する目的で，表 2に含
まれる６株を用いて acrRAB遺伝子欠失変異株お
よび gyrA復帰変異株を作出し，親株との間でキ
ノロン系薬剤に対するMICを比較した。表 3に
示したように，NAでは gyrA復帰変異株の方が
acrRAB遺伝子欠失変異株よりもMICの減少幅が
大きかった。一方，FQでは acrRAB遺伝子欠失
変異株の方が gyrA復帰変異株よりもMICの減少
幅が大きく，親株のMICが大きい株ほど acrRAB
遺伝子欠失変異によるMICの減少幅が大きい傾
向が示された。

（4）考　察
わが国において動物用医薬品としての NAは

1980年代半ばに導入された。1980年代後半には
NA耐性 SDが出現し，現在ではほとんどの野外
分離株が NA耐性を示す。NA耐性菌には単一の
gyrA 変異（Asp87→ Tyr）が認められた。これら
の株では FQに対する感受性が低下しており，
FQに対するMICは最大で４倍異なっていたが，
ERFXが導入された 1990年代前半以降も FQ耐
性菌は認められなかった。gyrA 復帰変異株と
acrAB欠失変異株を用いた解析の結果から，gyrA 

変異株は NAの使用により選択されたもので，
AcrAB-TolCシステムは FQに対する感受性の低
下に寄与している可能性が示唆された。これらの
成績は，獣医領域における NA導入が日本の牛群
における SDの薬剤感受性に影響したが，ERFX

の導入は影響を及ぼさなかったことを示唆してい
る。

3 ．伴侶動物から分離された大腸菌の FQ
感受性

（1）目　的
動物病院では伴侶動物の治療に FQ系抗菌剤が

使用されているが，その使用実態や薬剤耐性菌の
出現状況は十分明らかにされていない。そこで本
研究では伴侶動物から大腸菌を分離し，FQ系抗
菌剤に対する感受性を調べた。

（2）材料と方法
2005年 4月から 2007年 3月までに某大学付属

動物医療センターにて二次診療を受診し，細菌感
染症と診断された 910症例の伴侶動物から 59株
の大腸菌を分離した。メーカーより供給を受けた
感受性ディスクを用い、寒天平板拡散法により，
これら菌株の ERFXに対する感受性を調べた。

（3）結果と考察
供試した 59株中，32株（54.2%）が ERFX耐

性であった。患畜は一般病院での治療後に医療セ
ンターに来院したものである。一般病院での治療
歴は明らかでない。同センターにおいて FQ系抗
菌剤は使用されておらず，一般病院における治療
から採材，菌分離までの間隔は 1ヶ月以上であっ

菌株
番号

gyrA
変異

MIC (mg/L)

NA ERFX OFLX CPFX

親株
gyrA 復帰 
変異株

acrRAB  
欠失変異株 親株

gyrA 復帰 
変異株

acrRAB  
欠失変異株 親株

gyrA 復帰 
変異株

acrRAB  
欠失変異株 親株

gyrA 復帰 
変異株

acrRAB  
欠失変異株

974 NDa 2 NDb 0.5 0.063 NDb 0.004 0.063 NDb 0.008 0.016 NDb 0.004

729 NDa 4 NDb 0.5 0.063 NDb 0.004 0.063 NDb 0.008 0.016 NDb 0.004

1242 Asp87Tyr 512 4 16 0.5 0.063 0.063 0.5 0.125 0.063 0.25 0.031 0.031

1506 Asp87Tyr 512 4 16 0.5 0.063 0.063 0.5 0.125 0.063 0.25 0.031 0.031

3468 Asp87Tyr 512 8 16 1 0.125 0.031 2 0.25 0.063 0.5 0.063 0.031

2226 Asp87Tyr >512 8 16 1 0.125 0.031 2 0.25 0.063 0.5 0.063 0.031

表3　gyrA 復帰変異とacrRAB 欠失変異がキノロン系抗菌剤に対するS. Dublinの感受性に及ぼす影響

a検出できず
b実施せず
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た。FQ耐性大腸菌の排菌は少なくとも 1ヶ月程
度は持続することを示唆する成績かも知れない。

4 ．おわりに

牛由来 SDの薬剤感受性に関する研究の結果，
1980年代半ばの NAの動物薬市場導入が耐性 SD
の増加につながったことが示唆された。抗菌剤
の慎重使用は引き続き強調されるべきであると
結論した。一方で 1990年代前半の ERFXの導入
は SDの薬剤感受性に影響を与えなかった。近
年，薬剤耐性菌の研究領域ではフィットネスコス
ト（FC）と呼ばれる概念が提唱されている［2，
3］。FCとは宿主体内における病原体の増殖や持
続の低下，クリアランスの増加，あるいは宿主間
における病原体の伝播の低下を意味する［3］。他
の腸内細菌科の菌に比べると，サルモネラにおけ
る FQ耐性は一般的でない。FQ耐性はトポイソ
メラーゼ変異が蓄積されることにより引き起こさ
れるが，サルモネラにおいては変異の蓄積に伴う
FCが高いために，FQ耐性菌の出現が少ないの
かも知れない［2，4］。このように，FCは抗菌剤
と菌種・血清型の組み合わせで異なる可能性が考
えられる。また，薬剤耐性菌選択の場所も考慮す
る必要がある。ヒトの医療現場，食用動物生産の
現場，あるいは市中の動物病院において使用され
る薬剤の種類や量は異なるはずであり，これらの
諸条件を勘案した上で，動物に対する抗菌剤使用
の影響は評価されるべきであろう。

謝　辞

本稿で紹介した研究は厚生労働科学研究費補
助金食品の安心・安全確保推進研究事業（Ｈ 18 −
食品 − 一般 − 003）の補助を受けて実施した。

要　約

動物に対して抗菌剤を使用することが，どの程
度耐性菌を選択するかとの命題に対する科学的評
価を行うことを目的として調査研究を行ったとこ
ろ，キノロン系抗菌剤の使用と耐性菌選択との関

連において若干の知見を得た。
Salmonella enterica serovar Dublin（SD）は牛

に特異的であり，本菌の薬剤感受性はヒトにおけ
る抗菌剤使用の影響を受けないと考えられる。
そこで我々は獣医領域における抗菌剤の導入が
耐性 S. enterica の選択に及ぼす影響評価の一環と
して，過去 30年間に分離された SDの薬剤感受
性と耐性化機構を調べた。現在，優勢となってい
るナリジクス酸（NA）耐性菌は，1980年代半ば
の NA導入後に出現した。NA耐性菌には単一の
gyrA 変異（Asp87→ Tyr）が認められた。これら
の株ではフルオロキノロン（FQ）に対する感受
性が低下しており，FQに対する最小発育阻止濃
度は最大で４倍異なっていたが，エンロフロキサ
シン（ERFX）が導入された 1990年代前半以降も
FQ耐性菌は認められなかった。gyrA 復帰変異株
と acrAB 欠損株を用いた解析の結果から，gyrA 
変異株は NAの使用により選択されたもので，
AcrAB-TolCシステムは FQに対する感受性の低
下に寄与している可能性が示唆された。これらの
成績は，獣医領域における NA導入が日本の牛群
における SDの薬剤感受性に影響したが，ERFX
の導入は影響を及ぼさなかったことを示唆してい
る。
一方，2005年 4月から 2007年 3月までに某大

学付属動物医療センターにて二次診療を受診し，
細菌感染症と診断された 910症例の伴侶動物から
59株の大腸菌を分離し，その薬剤感受性を調査
したところ，32株（54.2%）が ERFX耐性であった。
医療センターではキノロン系抗菌剤は使用されて
いないので，一般病院での治療により耐性菌が選
択されたものと考えられた。
動物に対する抗菌剤使用の影響を評価するため

には，薬剤耐性菌が選択圧を受けた場所や抗菌剤
と菌種・血清型の組み合わせによる耐性菌出現頻
度の差などを考慮する必要がある。
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Correlation between Quinoplone Antimicrobial Use and the Selection of Resistance Bacteria

Masato AKIBA

National Institute of Animal Health，3-1-5 Kannondai，Tsukuba，Ibaraki 305-0856，Japan

We investigated the antimicrobial susceptibilities and resistance mechanisms of Salmonela enterica serovar 

Dublin and Escherichia coli to evaluate the impact of quinolone antimicrobials use in veterinary medical practice on 

the selection of resistant bacteria．The introduction of nalidixic acid into the veterinary field in the mid-1980s was 

followed by the emergence of nalidixic acid-resistant S. Dublin isolates，which are now predominant．We found only 

a single gyrA mutation (Asp87Tyr) among the nalidixic acid-resistant isolates．Although the reduced susceptibilities 

to the fluoroquinolones were observed among the nalidixic acid resistant isolates, none of the isolates were resistant 

to the fluoroquinolones used in this study．The MIC data for the fluoroquinolones differed up to four-fold．Results 

of the susceptibility test using gyrA revertants and acrAB mutants suggest that the isolates with the gyrA mutation 

were selected by the use of nalidixic acid，and the AcrAB-TolC system account for the decreased fluoroquinolone 

susceptibilities．These data suggest that the introduction of nalidixic acid in veterinary medicine seemed to affect the 

susceptibilities of S. Dublin among the cattle population in Japan，while the introduction of fluoroquinolones has not 

clearly affected．

 On the other hand，32 (54.2%) out of 59 E. coli isolates from companion animals were resistant to enrofloxacin．

The correlation between quinoplone antimicrobial use and the selection of resistant bacteria in animal hospitals should 

be systematically investigated．
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1 ．はじめに

豚離乳後下痢症（PWD）は毒素原性大腸菌を
原因とする下痢症であり，離乳を直接または間接
の誘因とし離乳後 3～ 14日に発生する［1］。発
生率は 20～ 30％と高く常在的に認められ，また，
死亡・発育不良を引き起こし，養豚経営に重大な
影響を与える。PWDの対策は一般衛生管理の徹
底を原則とし，有効抗菌薬の投与も行われるが，
その使用は耐性菌の出現を招く可能性がある。
埼玉県でも PWDの発生は毎年確認され，平成

18年度までは年間数件程度，かつ限られた農場で
の発生であったが，平成 19年度では 10農場 16件
の発生と増加傾向にあった。しかしながら，分離
菌の薬剤感受性と血清型，病原因子との関係につ
いてはこれまで詳細な解析を行っていなかった。
そこで今回，過去 5年間に PWDと診断された

事例から分離された大腸菌について，薬剤耐性状
況を血清型，病原因子パターンおよび農場での抗
菌薬使用状況と合わせて検討した。さらに，以前
に実施した健康豚の糞便由来大腸菌の薬剤感受性
試験成績との比較を行った。

2 ．材料および方法

（1）材　料
材料には平成 15～ 19年度に県内で発生した

PWD由来大腸菌 80株（13農場 33事例 68頭）
を用いた。原則として，一個体から一株を供試し
た。なお，これら菌株は－ 80℃で保存されていた。

（2）方　法
ア．薬剤感受性試験
一濃度ディスク法により，以下の 10薬剤につ

いて試験を行った：アンピシリン（AMPC），セ
ファゾリン（CEZ），ストレプトマイシン（SM），
カナマイシン（KM），ゲンタマイシン（GM），
オキシテトラサイクリン（OTC），クロラムフェ
ニコール（CP），コリスチン（CL），スルファメ
トキサゾール・トリメトプリム（ST），エンロフ
ロキサシン（ERFX）。
イ．O群血清型別
独立行政法人農業・食品産業技術総合研究機構

動物衛生研究所に依頼した。
ウ．病原因子検査
付着因子 F4，F18および毒素 LT，ST，Stx2e

について検索を行った。F4は毒素原性大腸菌線
毛抗血清（デンカ生研）を用いたスライド凝集
反応法により，F18，LT，ST，Stx2eについては
PCR法により検出した。なお、LT，STは市販の
プライマー（タカラ）を用い，F18，Stx2eは報
告に基づき作製した［2，3］。

（3）抗菌薬使用状況調査
原則，病性鑑定実施時の聞き取り調査に基づい

たが，必要に応じ追加確認した。

３．成　績

（1）薬剤感受性試験成績
供試菌 80株中 78株（97.5％）が何らかの薬剤

に耐性を示した。耐性率が最も高かったのはOTC
で 97.5％，以下，SM（83.8％），ST（83.8％），CP

埼玉県で分離された豚離乳後下痢症由来大腸菌の薬剤感受性

荒井理恵

埼玉県中央家畜保健衛生所（〒 331-0821　埼玉県さいたま市北区別所町 107-1）



荒井理恵／豚離乳後下痢症由来大腸菌の薬剤感受性／ 30（2008）　35

（82.5％），ABPC（25％），KM（22.5％），ERFX（16.3％），
GM（13.8％）の順であった（図 1）。CEZおよび
CLに対する耐性株は認められなかった。
薬剤耐性パターンは 4剤耐性が最も多く 39

株，次いで 3剤耐性，5剤耐性が各 11株であり，
ERFX耐性を含む 8剤耐性は 5株であった（表 1）。
4剤耐性以上の多剤耐性株は 63株認められた。

（2）O群血清型別検査成績
O147が 59株（73.7％）と最も多く分離され，

その他，O116が 9株（11.2％），O149が 4株（5.0％），
O141が 3株（3.8％），O146が 1株（1.3％），型
別不能が 4株（5.0％）であった（表 2）。

備考　表中○は当該薬剤に耐性あり

耐性
薬剤数

分離
農場数 株数

耐性パターン
ABPC SM KM GM OTC CP ST ERFX

8 2  5 ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○
7 1  3 ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○

6
1  2 ○ ○ ○ ○ ○ ○
1  2 ○ ○ ○ ○ ○ ○
1  1 ○ ○ ○ ○ ○ ○

5
1  5 ○ ○ ○ ○ ○
1  3 ○ ○ ○ ○ ○
1  3 ○ ○ ○ ○ ○

4
6 37 ○ ○ ○ ○
1  2 ○ ○ ○ ○

3

2  2 ○ ○ ○
1  5 ○ ○ ○
1  2 ○ ○ ○
1  2 ○ ○ ○

2
1  2 ○ ○
1  1 ○ ○

1 1  1 ○
0 2  2

表1　分離菌の薬剤耐性パターン

図1　分離菌の各供試薬剤に対する耐性率
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（3）病原因子検査成績
病原因子パターンは６種類であり，F18・LTが

最も多く 59株（73.7％），F18・LT・ST・Stx2e
が 13株（16.2％），F4・LT・STが 4株（5.0％），
F18・LT・Stx2eが 2株（2.5％），F18・ST，F18・ 
ST・Stx2eが各１株（1.3％）であった（表３）。
以上，（1）～（3）までの各性状の関係をみると，

最も検出率の高かった O147の病原因子はいずれ
も F18・LT，耐性薬剤数は１～６剤とバラツキ
はあるものの，SM・OTC・CP・STに対しては
90％以上が耐性であった（図２）。O116はいずれ
も F18・LT・ST・Stx2eを有し，６～８剤耐性で，
ABPC・SM・KM・GM・OTC・STには全株耐性
で，ERFX耐性もあった。O149および O141も
若干の違いはあるものの，血清型によりほぼ同様
な組み合わせとなった。

（4）農場別薬剤耐性パターン
農場別に薬剤耐性パターンを整理したものを表

4に示した。最も分離株数の多い O147は 8農場
から分離され，中でも SM・OTC・CP・STの 4
剤耐性株が 5農場から分離された。また，７剤以
上の多剤耐性を示す O116が３農場から分離され
た。各農場由来株の薬剤耐性パターンと抗菌薬使
用状況には高い関連性を認めることができなかっ
た。また，使用頻度が比較的高い CLには全く耐
性株が認められなかった。一方，テトラサイクリ
ン系抗菌薬を使用している農場のうち，KM耐性
が 4農場で，ST耐性が５農場で認められた。

PWDの継続発生を確認している 4農場におけ
る薬剤耐性パターンの変化を表５に示した。これ
らのうち 3農場で事例を重ねるにつれ新たな薬剤
耐性化が認められた。しかし，使用抗菌薬との明
確な関連性は認められなかった。

O群型別 株数 （割合）

O147 59 （73.7％）

O116  9 （11.2％）

O149  4 （ 5.0％）

O141  3 （ 3.8％）

O146  1 （ 1.3％）

型別不能  4 （ 5.0％）

表2　O群血清型別検査成績

病原因子パターン 株数 （割合）

F18・LT 59 （73.7％）

F18・LT・ST・Stx2e 13 （16.2％）

F4・LT・ST  4 （ 5.0％）

F18・LT・Stx2e  2 （ 2.5％）

F18・ST  1 （ 1.3％）

F18・ST・Stx2e  1 （ 1.3％）

表3　病原因子検査成績

図2　血清型，病原因子パターン，耐性薬剤数との関係
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表4　分離菌の薬剤耐性パターン（農場別）

備考　UT：型別不能
　　　各農場とも直近の耐性パターンを示す。
　　　使用抗菌薬は農場としての使用抗菌薬を示す（使用対象には拘らない）。
　　　表中塗り潰しは当該農場での使用抗菌薬（各系統として）を示す。

農
場

Ｏ
型

耐性
薬剤数

耐性パターン
使用抗菌薬

ABPC SM KM GM OTC CP ST ERFX
Ａ 147 6 ○ ○ ○ ○ ○ ○ CTC，SM，LCM，CL
Ｂ 147 5 ○ ○ ○ ○ ○ OTC，ST，PCG，ABPC，BCM
Ｃ 147 5 ○ ○ ○ ○ ○ ERFX
Ｄ 147 4 ○ ○ ○ ○ FF，ST
Ｅ 147 4 ○ ○ ○ ○ FRM，ERFX，PCG，KM，ST，TS
Ｆ 147 4 ○ ○ ○ ○ 不明
Ｇ 147 4 ○ ○ ○ ○ CTC，CL

Ｈ 147 4 ○ ○ ○ ○
AVM，CL，ST，TS，ABPC

149 4 ○ ○ ○ ○

Ｉ 116 8 ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○
AVM，CL，OTC，ABPC

UT 2 ○ ○
Ｊ 116 7 ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ PCG
Ｋ UT 6 ○ ○ ○ ○ ○ ○ CL

Ｌ 116 8 ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○
CTC，PCG

146 0 ○ ○

Ｍ 141 3 ○ ○ ○ 不明
141 0

農
場

分離
年月 O型

耐性パターン
使用抗菌薬

ABPC SM KM OTC CP ST ERFX

Ａ
H19.6 147 ○ ○ ○ ○

CTC，SM，LCM，CLH19.10 147 ◎ ○ ○ ○ ○
H19.11 147 ○ ○ ◎ ○ ○ ○

D
H18.3 147 ○ ○ ○ ○

FF，STH18.6 147 ○ ○ ○ ○
H18.9 147 ○ ○ ○ ○

E

H15.9 147 ○

FRM，ERFX，PCG，KM，ST，TSH15.9 147 ○ ○ ○
H19.5 147 ◎ ○ ○ ○
H19.6 147 ○ ○ ○ ○

H

H15.5 149 ○ ○ ○ ○

AVM，CL，ST，TS，ABPC

H15.10 149 ○ ○ ○
H16.3 147 ○ ○ ○
H16.3 147 ○ ○ ○

H17.10 147 ○ ○ ○ ◎
H17.11 147 ○ ○ ○ ○
H17.12 147 ○ ○ ○ ○
H18.3 147 ○ ○ ○ ○
H18.6 147 ○ ○ ○ ○

H18.10 147 ○ ○ ○ ○
備考　使用抗菌薬は農場としての使用抗菌薬を示す（使用対象には拘らない）。
　　　表中塗り潰しは当該農場での使用抗菌薬（各系統として）を示す。
　　　表中◎は新たに耐性化が認められたもの。

表5　PWD継続発生農家における薬剤耐性パターンの変化
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4 ．健康豚糞便由来大腸菌の薬剤感受性試験

健康肥育豚および母豚糞便由来大腸菌を対象と
した薬剤感受性試験を以前に実施したので，その
成績を PWD由来大腸菌のものと比較した。ただ
し，肥育豚由来大腸菌では STの替わりにトリメ
トプリム（TMP）について実施した。
　

（1）健康肥育豚由来大腸菌
平成 14年度および 16年度に県独自の調査およ

び動物用医薬品危機管理対策事業により実施し
た。県内全域を対象とし，農場数，分離株数など
は表６に示した。耐性株の割合，多剤耐性率とも
に PWD由来大腸菌に比べ低かった。また，各薬
剤の耐性率も総じて PWD由来大腸菌より低い傾

向にあった（図 3）。

（2）健康母豚由来大腸菌
平成 19年度に県独自の調査により実施した。

対象地域は県内Ａ地域であり，当該地域は平成
19年度に入り，PWDの発生を 3農場６件確認し
ている。農場数・分離株数などを表６に示した。
耐性株の割合，多剤耐性率ともに PWD由来大腸
菌に比べ低く，また，各薬剤の耐性率も総じて
PWD由来大腸菌より低い傾向にあった（図 3）。
なお，耐性パターンも PWD由来大腸菌とは異
なっていた。
　（1）・（2）ともに PWD由来大腸菌と同じく CEZ
および CLには 100％感受性であった。また，使
用抗菌薬との明確な関連性は PWD由来大腸菌と
同じく認められなかった。

調査対象 県内全域（健康肥育豚） 県内Ａ地域（健康母豚）

年度 平成 14年度 平成 16年度 平成 19年度 

農場数 15  9 12

検体数 30  9 25

分離農場数 12  9 12

分離株数 12 18 50

耐性株数 8（66.7％） 14（77.8％） 38（76.0％）

耐性薬剤数 1～ 8剤 1～ 5剤 1～ 5剤

多剤耐性株数 2 5 8

表6　健康豚糞便由来大腸菌薬剤感受性試験成績

図3　PWDおよび健康豚由来大腸菌の薬剤耐性率
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5 ．まとめと考察

県内で分離された PWD由来大腸菌について薬
剤感受性を調査した結果，OTC，SM，STおよ
び CPで耐性率が高く，また，多剤耐性の傾向が
あった。薬剤耐性，O群血清型別および病原因子
パターンには相関性が認められた。特に，O116
は分離された全ての株が多剤耐性，さらに 9株中
8株が ERFX耐性であり，今後，注意が必要と考
えられた。テトラサイクリン系抗菌薬使用農場で
KMおよび STの耐性が認められたことは，原田
らの報告［4］で示されたように，テトラサイク
リン系抗菌薬の使用が KMや ST（TMP）の耐性
を選択した可能性が考えられた。
耐性パターンは農場により異なっており，各農

場での抗菌薬使用状況を反映しているものと推測
されたが、使用が認められない抗菌薬に耐性を示
しているなど，明確な関連性を認めることができ
なかった。これは PWD継続発生農家での薬剤耐
性化においても同様である。また，農場での使用
頻度が比較的高い CLに対して耐性を示す株が全
く存在していなかったことは興味深い。PWD継
続発生農場では，発生が重なるにつれ新たな耐性
化が認められた。使用抗菌薬との関連は不明では
あるが，継続発生農家での抗菌薬の使用にあたっ
てはより慎重に行う必要があると考えられた。
健康豚由来大腸菌は PWD由来大腸菌に比較し

て各薬剤に対する耐性率は低い傾向にあり，多剤
耐性率も低いものであった。これらの結果が非病
原性 /病原性大腸菌の特性によるものなのか，今
回分離された血清型（O147や O116など）の特
性によるものなのか，またはそれら以外の理由に
よるものなのかは現段階では不明である。今後も
追加調査・追跡調査を実施していきたい。
養豚農家では疾病の予防・治療に抗菌薬を使用

する傾向が他畜種に比較して高い。今回の調査で
は薬剤耐性と使用抗菌薬との明確な関連性は認め
られなかったが，安易な抗菌薬の使用はこれら大
腸菌の更なる耐性化を招くばかりか，他病原菌に
も耐性化を招く可能性があることを考慮しなけれ
ばならない。今後も薬剤耐性の動向を監視・把握

し，抗菌薬の適切な使用について指導すると共に，
同時に，抗菌薬に頼らない飼養管理の指導にも努
めていきたい。

6 ．謝　辞

本稿を終えるにあたり，O群血清型別を実施い
ただきました独立行政法人農業・食品産業技術総
合研究機構動物衛生研究所 中澤宗生先生に深謝
します。

要　約

1　平成 15～ 19年度に県内で発生した豚離乳後
下痢症（PWD）由来大腸菌 80株（13農場 33
事例 68頭）を用い，薬剤感受性試験，O群血
清型別，病原因子検査および農場での抗菌薬使
用状況調査を実施した。さらに健康豚由来大腸
菌の薬剤感受性との比較を行った。
2　80株中 78株で薬剤耐性が認められた。

OTC，SM，ST，CPの順に耐性率が高く，一方，
CEZ，CLには耐性株が認められなかった。多
剤耐性株は 63株認められ，特に５株は ERFX
耐性を含む８剤耐性であった。薬剤耐性・病原
因子・O群血清型別にはある程度の相関性が認
められた。
3　耐性パターンと使用抗菌薬との明確な関連性
は認められなかった。PWD継続発生農場の一
部では新たな耐性化が認められた。
4　健康豚由来大腸菌の薬剤耐性率は PWD由来
大腸菌に比べ低いものであった。

引用文献
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Drug Resistance of Enterotoxigenic Escherichia coli  (ETEC) Isolated from Porcine
Postweaning Diarrhea  (PWD) in Saitama Prefecture

Rie ARAI

Saitama Prefectural Chuo Livestock Health Station, 107-1 Bessyo-cho, Kita-ku, Saitama, 331-0821, Japan

Eighty isolates of ETEC isolated from 68 postweaning diarrheal piglets reared on 13 farms (63 cases) in Saitama 

prefecture between 2003 and 2007 were investigated for drug resistance (10 drugs), serotypes, virulence factors (F4, 

F18, LT, ST, Stx2e).  And their drug resistances were done for the relationship with antibiotics using on each farms.  

Seventy-eight isolates of them were resistant to one to 8 drugs.  The resistance rate of isolates to OTC (97.5%), SM 

(83.  8%), ST (83.  8%), CP (82.  5%) was very high, whereas all isolates were sensitive to CEZ and CL.  Of 80 isolates, the 

number of strain resistant to 4 drugs was most prevalent, for 39 isolates, and 3 or 5 drugs were each for 11 isolates.  Five 

isolates were resistant to 8 drugs including ERFX.   Sixty-three isolates were multiple drug resistant.  Drug resistances 

were more or less correlative with serotypes and virulence factors.  Fifty-nine isolates were serotyped as O147 with 

F18, LT, resistant to 1 to 6 drugs, especially the resistance rates to SM, OTC, CP and ST were over 90%.  O116s had 

F18, LT, ST, Stx2e as virulence factor,  were resistant to 6 to 8 drugs, especially completely to ABPC, SM, KM, GM, 

OTC and ST.  In addition most of them were resistant to ERFX.  Acording to farms the drug resistance patterns were 

different.  Although we assumed that the drug resistance patterns reflected the antibiotics using on each farms, these 

relationships were not clarified in this study.  The number of resistant drug increased in a part of farms the occurrences 

of PWD lasting in.  

Previously we investigated the drug resistance of E. coli isolates from healthy pigs in Saitama prefecture.  As a result 

those were resistant to ABPC, SM, KM, GM, OTC, CP and TMP, etc.   The resistance rates to each drug were 20 to 50%, 

which were lower than the rates of ETEC associated with PWD.  
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1 ．開発の経緯

セフォベシンナトリウム（cefovecin；CFV）は，
β－ラクタマーゼに安定で，広い抗菌スペクトル
を有する第 3世代のセファロスポリン系の抗菌薬
である。CFVを有効成分とする凍結乾燥製剤で
ある注射剤は，国内では 2007年 5月に犬，猫の
細菌性皮膚感染症の治療薬として承認され，同年
8月よりコンベニア ®注の商標で販売されている。
用法・用量は，注射用水で溶解し，犬，猫とも体
重 1 kg当たり CFVとして 8 mg（力価）を皮下
に 1回投与する。

2 ．物理化学的性状

CFVは，分子式 C17H18N5NaO6S2 および分子量
475.47でβ－ラクタム環に隣接した 7－アミノセ
ファロスポリン酸の基本化学構造を有している
（図 1）。

（1）性状
有効成分の性状は，白色から微黄色の粉末であ

り，水にやや溶けやすく，メタノールにやや溶け
にくく，ジメチルアセトアミドに溶けにくく，エ
タノールには極めて溶けにくい。また，製剤溶解
時（注射液）の性状は，淡黄色から赤褐色の液体
であり pHは 6.2～ 7.5である。

（2）安定性
溶解前の製剤における 5 ℃，60％ RHで 24ヵ

月間の安定性ならびに上記条件で 24ヵ月間保存

された製剤を注射用水 10 mLで溶解し，4週間冷
蔵庫に保存したときの安定性が確認されている。
これにより，本製剤（溶解前）は，冷蔵条件に保
存するとき，24ヵ月間の品質を，また，本製剤
を注射用水 10 mLで溶解した液を冷蔵保存し，
通常の取扱いをするとき，4週間の品質を保証で
きると考えられた。なお，製剤は冷蔵条件下で，
4週間保存された場合でも帯赤褐色となるが，こ
れはセフェム系抗菌剤が有する特性であり，有効
性ならびに安全性の確認がなされている。

3 ．製品概要

（1）成分・分量
1バイアル中に CFV 852 mg（力価）を含有す

る（10 mLの注射用水で溶解した時 80mg/mL と
なる）。

（2）効能・効果
［有効菌種］ 
Staphylococcus aureus，Staphylococcus interme-
dius，Staphylococcus simulans，Proteus mirabi-
lis，Pasteurella multocida

注射用セフォベシンナトリウム

香川尚德・高津暁志

ファイザー株式会社　アニマルヘルス事業部（〒 151-8589　東京都渋谷区代々木 3丁目 22-7）

図 1　CFVの化学構造式
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［適応症］
犬，猫：細菌性皮膚感染症

（3）用法・用量
本剤は，表示力価に従い 1 mL当たり 80 mg（力

価）となるように注射用水で溶解して用いる。体
重 1 kg当たりセフォベシンとして下記のとおり
皮下に 1回注射する。
犬：8 mg（力価）
猫：8 mg（力価）

（4）使用上の注意
主な使用上の注意は以下のとおりである（使用

上の注意抜粋）。
・本剤は，第一次選択薬が無効の症例のみに限
り使用すること。

・本剤は，効能･効果において定められた適応
症の治療にのみ使用すること。

・ペニシリン系およびセファロスポリン系薬剤に
過敏反応を示したことのある人は，皮膚炎など
のアレルギー症状を起こすことがあるため，皮
膚に付着した場合は直ちに洗い流すこと。

・ペニシリン系およびセファロスポリン系薬剤
に過敏反応を示したことのある犬および猫に

は投与しないこと。
・8週齢未満の犬および猫には，安全性が確認
されていないため，投与しないこと。
・本剤の繁殖に及ぼす影響は確認されていない
ため，妊娠中および授乳中の動物には投与し
ないこと。
・ペニシリン系およびセファロスポリン系薬剤
では，まれに過敏反応を起こすことが知られ
ているので，観察を十分に行い，症状があら
われた場合には適切な処置を行うこと。
・本剤は 1回皮下投与により感受性菌に対して
有効な血中・組織内濃度が約 14日間持続す
るため，本剤投与後 14日間は再投与する必
要はない。
・本剤は 1容器当たり 10 mLの注射用水で溶
解（80 mg（力価）/mL）して用いること。
・本剤の溶解後はバイアルの入っていた箱に戻
し，しゃ光して 2～ 8 ℃で保存し，4週間以
内に使用すること。また，バイアルおよび箱
の所定の場所に溶解日を記載すること。
・本剤の溶解液は時間の経過と共に，帯黄色～
帯赤色に変化する。
なお，国内における CFV製剤の承認事項およ

び使用上の注意については，表 1を参照されたい。

製剤名 コンベニア ®注
製造販売（輸入）ファイザー株式会社

成分・分量 コンベニア注は，白色～淡黄色の粉末または塊で，注射用水で溶解して用いる。1バイアル
（20 mL容器）中にセフォベシンナトリウム 852mg（力価）を含有する。

用法・用量
本剤は，表示力価に従い 1mL当たり 80 mg（力価）となるように注射用水で溶解して用いる。
体重 1kg当たりセフォベシンとして下記のとおり皮下に 1回注射する。
犬：8 mg（力価）　猫：8 mg（力価）

効能効果
［有効菌種］　スタフィロコッカス・アウレウス，スタフィロコッカス・インターメディウス，
スタフィロコッカス・シムランス，プロテウス・ミラビリス，パスツレラ・ムルトシダ
［適応症］　犬，猫：細菌性皮膚感染症

使用上の注意

［一般的注意］
　⑴　本剤は要指示医薬品であるので獣医師等の処方せん･指示により使用すること。
　⑵　本剤は，第一次選択薬が無効の症例のみに限り使用すること。
　⑶　本剤は，効能･効果において定められた適応症の治療にのみ使用すること。
　⑷　本剤は定められた用法･用量を厳守し，反復投与は避けること。
⑸　本剤の使用に当たっては，耐性菌の発現等を防ぐため，原則として感受性を確認し適応
症の治療上必要な場合のみ投与すること。

［使用者に対する注意］
⑴　誤って人に注射した場合には，直ちに医師の診察を受けること。
⑵　ペニシリン系及びセファロスポリン系薬剤に過敏反応を示したことのある人は，皮膚炎
等のアレルギー症状を起こすことがあるため，皮膚に付着した場合は直ちに洗い流すこと。

表 1　CFV製剤の承認事項および使用上の注意について
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4 ．吸収・分布・代謝・排泄

犬（雄雌各 6頭）に CFVを 8 mg/kg単回皮下
もしくは静脈内投与し，薬物動態学ならびに薬力
学的特性を調査した。その結果，単回皮下投与に
おける平均最大血漿中濃度到達時間（Tmax）は，6.2
± 3.0時間，平均最大血漿中濃度（Cmax）は，121
± 51μg/mL，平均血中薬物濃度－時間曲線下面

積（AUC）は 10,400± 1,900μg ･ h/mL（第Ⅰ相），
平均消失半減期（t1/2）は 133± 16h（約 5.5日）
であった［1］（表 2）。また，CFVの生物学的利
用率は約 99％，血漿タンパク結合率は 96.0％か
ら 98.7％で，約 70％が腎臓から排泄された［1］。
図 2は犬に 8 mg/kg単回皮下投与した時の

CFVの血漿中濃度の推移を示す。血漿中濃度は，
14日間，CFVの Staphylococcus intermediusに対
するMIC90の 0.125 mg/L（表 2）を上回る血漿

使用上の注意

［犬及び猫に対する注意］
１． 制限事項
⑴　犬及び猫以外の動物には投与しないこと。
⑵　本剤の投与前には健康状態について検査し，異常を認めた場合は投与しないこと。
⑶　ペニシリン系及びセファロスポリン系薬剤に過敏反応を示したことのある犬及び猫には
投与しないこと。
⑷　 8週齢未満の犬及び猫には，安全性が確認されていないため，投与しないこと。
⑸　本剤の繁殖に及ぼす影響は確認されていないため，妊娠中及び授乳中の動物には投与し
ないこと。

2．副作用
ペニシリン系及びセファロスポリン系薬剤では，まれに過敏反応を起こすことが知られて
いるので，観察を十分に行い，症状があらわれた場合には適切な処置を行うこと。

3．相互作用
本剤は血漿蛋白結合能が高く，他の蛋白結合能の高い薬物を併用すると血漿蛋白との結合
において競合し，他の薬物の血漿中遊離体の濃度が変化して単独投与の場合より高くあるい
は低くなることがある。したがって，他の薬物の有効性及び安全性に変化が起きる可能性が
あるので，他の蛋白結合能の高い薬物との併用には十分注意すること。

4．適用上の注意
⑴　注射器具は滅菌されたものを使用すること。
⑵　本剤は 1回皮下投与により感受性菌に対して有効な血中・組織内濃度が約 14日間持続
するため，本剤投与後 14日間は再投与する必要はない。 

［取り扱い上の注意］
　⑴　本剤は 1容器当たり 10 mLの注射用水で溶解（80 mg(力価 )/mL）して用いること。
⑵　本剤の溶解後はバイアルの入っていた箱に戻し，しゃ光して 2～ 8℃で保存し，4週間
以内に使用すること。また，バイアルおよび箱の所定の場所に溶解日を記載すること。
⑶　本剤を複数回使用する場合は，汚染菌の混入を防止するよう細心の注意を払うこと。
⑷　使用済みの容器は，地方公共団体条例等に従い処分すること。
⑸　本剤を廃棄する際は，環境や水系を汚染しないように注意し，地方公共団体条例等に従
い処分すること。
⑹　使用済みの注射針は，針回収用の専用容器に入れること。針回収用の容器の廃棄は，産
業廃棄物収集運搬業及び産業廃棄物処分業の許可を有した業者に委託すること。

［保管上の注意］
　⑴　小児の手の届かないところに保管すること。
　⑵　2～ 8℃に保存すること。
［その他の注意］
　⑴　本剤の溶解液は時間の経過と共に，帯黄色～帯赤色に変化する。
⑵　本剤を，室温・散光条件下で 4週間保存した場合に，力価は溶解時に比べ約 20％低下し，
また，in vitroの試験系において細胞毒性がみられたという成績がある。

　注意－獣医師等の処方せん・指示により使用すること

対象
動物

投与
経路

投与量
（mg/kg）

例数
（n） Tmax（h） Cmax 

（μg/kg）
AUC/第 1相            
（μg ･ h/kg） t1/2（h）

犬 皮下 8 12 6.2± 3.0 121± 51 10400± 1900 133± 16

猫 皮下 8 12 2.0± 2.0 141± 12 22700± 3450 166± 18

表 2　CFVの薬物動態パラメータ
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中濃度で推移し，比較的治療経過の長い犬の細菌
性皮膚感染症の治療薬に適した動態を示した。こ
のように CFVの血漿中濃度が長期持続する主な
理由としては，CFVの高い血漿タンパク結合率
が挙げられ，その他に尿細管での活発な再吸収に
ついても考えられている［1］。また，組織ケージ
を用いた試験において活性型である遊離 CFVの
濃度が濾出液ならびに滲出液において，14日間，
CFVの S. intermediusに対するMIC90の 0.125mg/
Lを上回ることも確認されている［1］（図 3）。
一方，猫（雄雌各 6頭）においても犬と同様

に CFVを 8 mg/kg単回皮下もしくは静脈内投与
し，薬物動態学ならびに薬力学特性を調査した。
猫の単回皮下投与における平均最大血漿中濃度
到達時間（Tmax）は 2.0± 2.0時間，平均最大血
漿中濃度（Cmax）は 141± 12μg/mL，平均血中
薬物濃度－時間曲線下面積（AUC）は 22700±
3450μg ･ h/mL（第Ⅰ相），平均消失半減期（t1/2）
は 166± 18h（約 6.9日）であった［2］（表 2）。
CFVの猫での生物学的利用率は約 99％，血漿タ
ンパク結合率は 99.5％から 99.8％で約 50％が腎
臓から排泄された［2］。また，血漿中ならびに
濾出液中の遊離 CFVの濃度が，14日間，CFVの
Pasteurella multocidaに対するMIC90の 0.125mg/
L（表 3）を上回る濃度で推移することが確認さ

れている［2］。
犬ならびに猫における CFVの体内分布につ

いては， ［14C］-CFVの 8 mg/kgを単回皮下投与
後，臓器・組織内放射能濃度を液体シンチレー
ションカウンタ （LSC） を用いて測定した。犬，
猫ともに CFVは，投与後 6時間で各臓器ならび
に組織に速やかに分布し，336時間 （14日） 後，
測定したすべての臓器・組織において，犬では S. 
intermedius のMIC90（0.125mg/L）を，猫では P. 
multocidaのMIC90（0.125mg/L）をそれぞれ上回
る CFV濃度が確認された（図 4，図 5）。

5 ．抗菌活性

（1）犬猫由来野外分離株に対する抗菌力
1994年から 1997年にかけて犬および猫から

分離された好気性菌に対する CFVのMIC90は S. 
intermedius 113 株で 0.125mg/L，P. multocida 29
株 で 0.125mg/L，Staphylococcus aureus 25 株 で
1mg/L，Escherichia coli 100株で 1mg/L，Strepto-
coccus spp. 11株で 0.12mg/L，Staphylococcus spp. 
30株で 0.5mg/Lであった（表 2）。一方，嫌気性
菌では，Prophyromonas spp. 28 株で 0.06mg/L， 
Fusobacterium spp. 13株で 0.5mg/L，Bacteroides 
spp 17株で 1mg/L，Prevotella spp. 64株で 1mg/L，

セフォベシン８mg/kg 1回、
皮下注射

(mg/L)

セフォベシンの S. intermedius
に対するMIC

90

100

80

60

40

20

0

濃
度

経過時間（日）

0 ２ ４ ６ ８ １０ １２ １４

図 2　CFV 8mg/kgを犬に単回皮下投与時の血漿中濃度の推移
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Peptostreptococcus spp. 15 株 で 1mg/L，Clostridi-
um spp. 5株で1mg/Lから2mg/Lであった（表3）。

（2）米国およびヨーロッパでの犬猫臨床分離菌
に対する抗菌力

1999年から 2003年にかけて，米国ならびに
ヨーロッパで，犬ならびに猫の皮膚および尿路か
ら分離された各種病原体に対する CFVのMIC90

は，S. intermedius の米国での 231株ならびにヨー
ロッパでの 270株で 0.25mg/L，S. aureus のヨー

ロッパでの 36株で 2mg/L，Coagulase-negative 
Staphylococcus spp. の米国での 89株で 2mg/Lお
よびヨーロッパでの 21株で 4mg/L，Coagulase-
positive Staphylococcus spp. のヨーロッパでの 24
株で 0.5mg/L，β-hemolytic Streptococcus spp. の
米国での 22株で≦ 0.06mg/Lおよびヨーロッパ
での 86株で 0.12mg/L，Streptococcus canisの米
国での 66 株で≦ 0.06mg/L，Streptococcus spp. 
の米国での 27株で 0.5mg/L，Enterococcus spp. 
の米国での 45株およびヨーロッパでの 31株で

セフォベシン 8mg/kg 注射後の経過時間（日）

濾出液中の総セフォベシン濃度

濾出液中の遊離セフォベシン濃度

滲出液中の総セフォベシン濃度

滲出液中の遊離セフォベシン濃度

S.intermediusに対するセフォベシンの
MIC90

1000

100

10

1

0.1

0.01

濃
度

(mg/L)

0 2 4 6 8 10 12 14 (n=12)

図 3　組織ケージを用いた試験における犬の濾出液ならびに滲出液中の CFV濃度　　
（8mg/kg単回皮下投与）

　 菌種 株数 MIC50 （mg/L ） MIC90 （mg/L）

好
気
性
菌

Pasteurella multocida  29 0.03 0.125

Staphylococcus aureus  25 0.5 1

Staphylococcus intermedius 113 <0.06 0.125

Escherichia coli 100 0.5 1

Streptococcus spp.  11 0.12 0.12

Staphylococcus spp.  30 0.25 0.5

嫌
気
性
菌

Bacteroides spp.  17 0.06 1

Fusobacterium spp.  13 0.12 0.5

Porphyromonas spp.  28 <0.015 0.06

Prevotella spp.  64 0.12 1

Peptostreptococcus spp.  15 1 1

Clostridium spp.1）   5 1.0～ 2.0

1）：分離株数が少ないためMIC50，90は算出せず，範囲を示した
注）申請資料：1994～ 1997年に実施した探索試験

表 3　犬および猫の野外分離株に対する CFVの最小発育阻止濃度　
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＞ 32mg/L， P. multocidaの米国での 188株で≦
0.06mg/Lおよびヨーロッパでの193株で0.12mg/
L，E. coliの米国での 223株およびヨーロッパで
の 260株で 1mg/L，Proteus mirabilisの米国での
110株で 0.5mg/L， Proteus spp. のヨーロッパでの

71株で 0.25mg/L，Klebsiella pneumoniaeの米国
での 16株および Klebsiella spp. のヨーロッパで
の 11株で 1mg/L， Enterobacter cloacaeの米国で
の 20株で 2mg/L， Enterobacter spp. のヨーロッ
パでの 39株で 32mg/L， Pantoea agglomeransの

図 4　［14C］-CFV 8 mg/kgの単回皮下投与後の犬における臓器・組織中濃度（平均値：μgeq./g）
注）申請資料：雄雌の犬に［14C］-CFVの 8 mg/kgを単回皮下投与後，臓器・組織内放射能濃度を液体シンチレー

ションカウンタ （LSC） を用いて測定した

図 5　［14C］-CFV 8 mg/kgの単回皮下投与後の猫における臓器・組織中濃度（平均値：μgeq./g）
注）申請資料：雄雌の猫に［14C］-CFVの 8 mg/kgを単回皮下投与後，臓器・組織内放射能濃度を液体シンチレー

ションカウンタ （LSC） を用いて測定した
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米国での 23株で 1mg/L， Prevotella spp. の米国で
の 11株で 4mg/Lおよびヨーロッパでの 75株で
1mg/L， Acinetobacter baumannii の米国での 16
株で 32mg/L， Fusobacterium spp. の米国での 66
株で≦ 0.06mg/mL およびヨーロッパでの 26株
で 1mg/L， Bacteroides spp. のヨーロッパでの 32
株で 2mg/mL， Clostridium spp. のヨーロッパで
の 15 株で 16mg/L，Porphyromonas spp. の米国
での 29株で≦ 0.06mg/L， Peptostreptococcus spp. 
のヨーロッパでの 21株で 1mg/L，Corynebacterium 
spp. の米国での11株で4mg/Lであった［3］（表4）。

（3）国内での犬猫臨床分離株に対する抗菌力
2002年 9月から 2003年 2月にかけて国内の 25

施設で実施された犬の皮膚感染症を対象とした
CFVの臨床試験において分離された S. interme-
dius 25株に対する CFVのMIC90は 0.12mg/L （範
囲：0.06－ 0.25mg/L），S. aureus 19株で 1mg/L
（範囲：0.06 － 2mg/L），P. mirabilis 11 株では
0.5mg/L （範囲：0.12－ 0.5mg/L）であった［4］
（表 4）。同様に猫の臨床試験で分離された Staphy-

lococcus simulans 20株に対する CFVのMIC90は
2mg/L （ 範 囲：0.06 － 2mg/L），P. multocida 24
株 で 0.06mg/L（ 範 囲：0.015 － 0.06mg/L），P. 
mirabilis 6株では 0.12－ 0.25mg/Lの範囲であっ
た（表 5）。

（4）セファレキシンならびにセファドロキシル
との抗菌力の比較

CFVと第 1世代セフェム薬のセファレキシ
ン（以下 cephalexin）ならびにセファドロキシ
ル（以下 cefadroxil）とをMIC90を基に比較した
とき，CFVの抗菌力はおよそ，S. intermediusに
対して 8倍，S. aureus に対して 4倍，Coagulase-
negative Staphylococcus spp. に対して 2 ～ 4 倍，
β-hemolytic Streptococcus spp. に対して8～17倍，
Streptococcus spp. に対して 4～ 8倍，P. multocida

に対して 17～ 67倍，E. coliに対して 16倍，P. 
mirabilisに対して 32倍，Prevotella spp. に対して
1～ 8倍，Fusobacterium spp. に対して 1～ 17倍，
Bacteroides spp. に 対 し て 8 倍，Porphyromonas 
spp. に対して 17倍であった［3］（表 6）。

米国の犬ならびに猫の皮膚および尿
路から分離された各種病原体（株数）

MIC（mg/L） ヨーロッパの犬ならびに猫の皮膚および
尿路から分離された各種病原体（株数）

MIC（mg/L）
50％ 90％ 50％ 90％

 S. intermedius （231） 0.12 0.25 S. intermedius （270） 0.12 0.25

 Coagulase-negative Staphylococcus spp. （89） 0.12 2 S. aureus （36） 1 2

β-Hemolytic Streptococcus spp. （22） ≦ 0.06 ≦ 0.06 Coagulase-negative Staphylococcus spp. （21） 0.25 4

 S. canis （66） ≦ 0.06 ≦ 0.06 Coagulase-positive Staphylococcus spp. （24） 0.25 0.5

 Streptococcus spp. （27） ≦ 0.06 0.5 β-Hemolytic Streptococcus spp. （86） ≦ 0.06 0.12

 Enterococcus spp. （45）  ＞ 32  ＞ 32 Enterococcus spp. （31） ＞ 32 ＞ 32

 P. multocida （188） ≦ 0.06 ≦ 0.06 P. multocida （193） ≦ 0.06 0.12

 E. coli （223） 0.5 1 E. coli （260） 0.5 1

 Proteus mirabilis （110） 0.25 0.5 Proteus spp. （71） 0.25 0.25

 K. pneumoniae （16） 0.5 1 Klebsiella spp. （11） 0.5 1

 Enterobacter cloacae （20） 1 2 Enterobacter spp. （39） 1 32

 Pantoea agglomerans （23） 0.25 1 Prevotella spp. （75） 0.25 1

 Acinetobacter baumannii （16） 16 32 Fusobacterium spp. （26） 0.12 1

 Prevotella spp. （11） 0.25 4 Bacteroides spp. （32） 0.25 2

 Fusobacterium spp. （66） ≦ 0.06 ≦ 0.06 Clostridium spp. （15） 0.5 16

 Porphyromonas spp. （29） ≦ 0.06 ≦ 0.06 Peptostreptococcus spp. （21） 0.5 1

 Corynebacterium spp. （11） 1 4 　 　 　

表 4　米国およびヨーロッパの犬ならびに猫の皮膚および尿路から分離された各種病原体に対するCFVの最小発育阻止濃度
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6 ．安全性

（1）犬における安全性
ア．安全性試験
ビーグル犬，雄雌各 3頭（約 7ヵ月齢， 体重 6.05

～ 13.25kg， 計 6頭）に常用量の 22.5倍量（CFV
として 180mg/kg）を単回皮下投与した試験にお
いて，注射局所で浮腫が観察されたが，疼痛なら
びに熱感が伴わない物理的な腫脹と考えられ，薬
物に関連する所見は認められなかった。よって本
試験における無影響量は常用量の22.5倍量であっ
た。また，ビーグル犬 3群雄雌各 4頭（約 4ヵ月

齢， 体重 4.25～ 7.55 kg， 計 24頭） に常用量の 1.5，
4.5，7.5倍量 （それぞれ CFVとして 12，36，60 
mg/kg）を皮下に 7日間隔で 5回投与 （試験 0，7，
14，21，28日） した試験においても，剖検および
病理組織学的検査を含め，薬物に関連する所見は
認められず，本試験における無影響量は常用量の
7.5倍量であった。さらに，ビーグル犬 3群雄雌
各 4頭（約 8週齢， 体重 2.2～ 4.4 kg， 計 24頭） 
に常用量の 1，3，5倍量 （それぞれ CFVとして 8，
24，40 mg/kg）を皮下に 14日間隔で 8回投与し
た試験においても，薬物に関連する所見は認めら
れず，セフォベシンは犬での使用において広い安
全域を有していることが確認された（表 7）。

　 菌種 株数 MIC50 （mg/L） MIC90 （mg/L） 範囲（mg/L）

犬

S. intermedius 25 0.12 0.12 0.06－ 0.25

S. aureus 19 0.12 1 0.06－ 2

P. mirabilis 11 0.25 0.5 0.12－ 0.5

　猫 1）

Staphylococcus simulans 20 0.25 2 0.06－ 2

P. multocida 24 0.03 0.06 0.015－ 0.06

P. mirabilis 2）  6 0.12－ 0.25
1）：猫については，申請資料　　
2）：分離株数が少ないためMIC50，90は算出せず，範囲を示した

表 5　犬および猫の国内臨床外分離株に対する CFVの最小発育阻止濃度

1）US：米国での分離株 2）EU：ヨーロッパでの分離株

MIC90　（mg/L） （n） cephalexin cefadroxil CFV

S. intermedius （US 1）/ EU 2）） 501 2 2 0.25

S. aureus （EU） 36 8 8 2

Coagulase-negative Staphylococcus spp. （EU） 21 8 16 4

β-Hemolytic Streptococcus spp. （EU） 86 2 1 0.12

Streptococcus spp. （US） 27 4 2 0.5

P. multocida （US） 188 2 4 0.06

P. multocida （EU） 193 2 4 0.12

E. coli （EU/US） 483 16 16 1

P. mirabilis （US） 110 16 16 0.5

Prevotella spp. （EU） 75 8 1 1

Fusobacterium spp. （US） 66 1 1 0.06

Fusobacterium spp. （EU） 26 1 1 1

Bacteroides spp. （EU） 32 16 16 2

Porphyromonas spp. （US） 29 1 1 0.06

表 6　Cephalexinならびに cefadroxilと CFVの最小発育阻止濃度の比較 
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イ．臨床下での安全性（国内）
2002年 9月から 2003年 2月にかけて国内の 25

施設で実施された犬の皮膚感染症を対象とした
CFVの臨床試験において，CFVを投与された 59
頭に有害事象は観察されず，注射部位にも異常所
見は認めらなかった［4］。
ウ．臨床下での安全性（国外）
ヨーロッパ 4ヵ国（フランス，ドイツ，スペイ

ン，英国）で実施された，犬の皮膚感染症を対
象とした CFVの臨床試験において，CFVを投与
（8mg/kg を 2週間間隔で最高 4回まで皮下投与）
された 242頭中，注射部位の異常が 2例（0.83％），
下痢・軟便が 5例（2.06％），食欲不振・食欲減
退が 5例（2.06％），沈うつが 4例（1.65％），嘔
吐が 3例（1.24％）に有害事象が認められたが，

対照のアモキシシリン・クラブラン酸（amoxicil-
lin ／ clavulanic acid）投与群 112 頭（10mg/kg 
amoxicillin／2.5mg/kg clavulanic acid で1日2回，
2週間連続投与を 1クールとして最高 4クールま
で経口投与）と比べて，すべての項目で発生頻度
が少なく，重篤な有害事象および，CFV投与に
よる副反応と疑われる有害事象は認められなかっ
た。CFVの治療に際し，いくつかの麻酔薬，鎮
痛薬，駆虫薬，制吐薬，抗ヒスタミン薬，利尿薬，
ACE阻害薬，外部寄生虫薬，抗真菌薬，電解質液，
ホルモン薬，抗炎症薬，ワクチンが併用されたが，
相互作用は認められなかった［5］（表 8）。
（2）猫における安全性
ア．安全性試験
猫 1群雄雌各 3頭 約 7ヵ月齢， 体重 2.45～

安全性試験 対象動物 投与方法 用量 結果

犬

高用量投与試験 1） 犬 6頭 単回皮下投与 常用の 22.5倍量

cefovecin に
関連する所見
は認められず

週 1回での
反復投与試験 1） 犬 24頭 7日毎に計 5回

皮下投与
常用の

1.5 ･ 4.5 ･ 7.5倍量

2週間間隔での
長期反復投与試験 2） 犬 24頭 14日毎に計 8回

皮下投与
常用の 1 ･ 3 ･ 5　

倍量

猫

高用量投与試験 1） 猫 6頭 単回皮下投与 常用の 22.5倍量

cefovecin に
関連する所見
は認められず

週 1回での
反復投与試験 1） 猫 24頭 7日毎に計 5回

皮下投与
常用の

1.5 ･ 4.5 ･ 7.5倍量

2週間間隔での
長期反復投与試験 2） 猫 24頭 14日毎に計 8回

皮下投与
常用の 1 ･ 3 ･ 5　

倍量
1）：申請資料
2）：社内資料

表 7　CFV注射剤の犬および猫の各種安全性試験成績

表 8　ヨーロッパで実施された，犬の皮膚感染症を対象とした臨床試験における CFVなら
びに amoxicillin／ clavulanic acid投与による有害事象の発生数

有害事象 1）
CFV投与群（n=242） amoxicillin／ clavulanic acid

投与群（n=112）
発生数 発生頻度（％） 発生数 発生頻度（％）

注射部位の異常 2 0.83   12）  0.98

下痢 /軟便 5 2.06  3  2.68

食欲不振 /食欲減退 5 2.06  4  3.57

沈うつ 4 1.65  3  2.68

嘔吐 3 1.24 12 10.71

1）何頭かは複数の有害事象を示した
2）プラセボの注射による
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6.45kg， 計 6頭）に常用量の 22.5倍量（CFVと
して 180mg/kg）を単回皮下投与した試験におい
て，注射局所で浮腫が観察されたが，疼痛ならび
に熱感が伴わない物理的な腫脹と考えられ，薬物
に関連する所見は認められなかった。よって本試
験における無影響量は常用量の 22.5倍量であっ
た。また，猫 3群雄雌各 4頭（実験用猫； 約 4
～ 5ヵ月齢， 体重 1.35～ 3.00 kg， 計 24頭）に常
用量の 1.5，4.5，7.5倍量 （それぞれ CFVとして
12，36，60 mg/kg）を皮下に 7日間隔で 5回投
与 （試験 0，7，14，21，28日） した試験において
も，剖検および病理組織学的検査を含め，薬物に
関連する所見は認められず，本試験における無影
響量は常用量の 7.5倍量であった。さらに，猫 3
群雄雌各 4頭（実験用猫； 約 8週齢， 体重 2.2～ 4.4 
kg， 計 24頭） に常用量の 1，3，5倍量 （それぞれ
CFVとして 8，24，40 mg/kg）を皮下に 14日間
隔で 8回投与した試験においても，薬物に関連す
る所見は認められず，セフォベシンは猫での使用
において広い安全域を有していることが確認され
た。（表 7）
イ．臨床下での安全性（国内）
2002年 9月から 2003年 2月にかけて国内の 25

施設で実施された猫の皮膚感染症を対象とした
CFVの臨床試験において，CFVを投与された 60
頭中 1例に食欲不振が認められたが，CFV投与
との関連性は否定された。その他注射部位を含め
有害事象は観察されなかった。
ウ．臨床下での安全性（国外）
ヨーロッパ 4ヵ国（フランス，ドイツ，スペイ

ン，英国）で実施された，猫の皮膚感染症を対

象とした CFVの臨床試験において，CFVを投与
（8mg/kg を 2週間間隔で最高 4回まで皮下投与）
された 144頭中，注射部位の異常は認められず，
下痢・軟便が 3例（2.08％），食欲不振・食欲減
退が 2例（1.39％），沈うつが 3例（2.08％），嘔
吐が 1例（0.69％）に有害事象が認められたが，
対照の amoxicillin／ clavulanic acid投与群 73頭
（10mg/kg amoxicillin／ 2.5mg/kg clavulanic acid 
で 1日 2回，2週間連続投与を 1クールとして最
高 4クールまで経口投与）と比べて，すべての項
目で発生頻度が少なく，重篤な有害事象および，
CFV投与による副反応と疑われる有害事象は認
められなかった。また，CFVの治療に際し，い
くつかの麻酔薬，鎮痛薬，鎮静薬，駆虫薬，制吐
薬，抗ヒスタミン薬，利尿薬，ACE阻害薬，外
部寄生虫薬，抗真菌薬，電解質液，ホルモン薬，
抗炎症薬，ワクチンが併用されたが，相互作用は
認められなかった［6］（表 9）。

7 ．有効性

（1）犬における有効性
ア．臨床試験における有効性（国内）
2002年 9月から 2003年 2月にかけて国内の 25

施設で犬の細菌性皮膚感染症を対象とした CFV
の臨床試験を実施した。動物病院の来院犬のうち，
臨床的に皮膚感染症の臨床症状（紅斑，滲出物，
膿疱または腫脹）が 1つ以上認められた 3ヵ月齢
から 19歳齢までの雄雌 56頭を供し，CFV8mg/
kgを単回皮下投与して，投与 7日後および 14日
後に臨床評価を実施した。有効性評価は，紅斑，

有害事象 1）
CFV投与群（n=144） amoxicillin／ clavulanic acid

投与群（n=73）
発生数 発生頻度（％） 発生数 発生頻度（％）

注射部位の異常 0 0 　    1 2） 1.37

下痢 /軟便 3 2.08 6 8.22

食欲不振 /食欲減退 2 1.39 6 8.22

沈うつ 3 2.08 5 6.85

嘔吐 1 0.69 6 8.22
1）何頭かは複数の有害事象を示した

表 9　ヨーロッパで実施された，猫の皮膚感染症を対象とした臨床試験における CFVなら
びに amoxicillin／ clavulanic acid投与による有害事象の発生数
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滲出物，膿疱および腫脹の臨床スコア（無症状 :0，
軽度 :1，中等度 :2，重度 :3）（表 10）の合計（総
合臨床スコア）に基づき，著効（総合臨床スコア
改善率が 85％以上の場合），有効（総合臨床スコ
ア改善率が 70％以上 85％未満の場合）あるいは
無効（総合臨床スコア改善率が 70％未満の場合）
の判定を行った（表 12）。その結果，CFV投与

14日後の著効例数と有効例数を合算した有効率
は，87.5％（49/56）であり，CFV8mg/kgの単回
皮下投による有効性が確認された［4］。
イ．臨床試験における有効性（国外）
ヨーロッパ 4ヵ国（フランス，ドイツ，スペイ

ン，英国）において，細菌性皮膚感染症の犬に
CFV（8mg/kg・皮下投与）および対照薬として，

表 10　犬の細菌性皮膚感染症の臨床症状の定義および臨床スコアの評価基準

症状 定義 臨床スコアの評価基準

滲出物

膿瘍を指で押さえる，あ
るいは外科的に切開時
に，皮膚表面に自然にみ
られる炎症性の液体 /分
泌物

0：無症状 ＝ 分泌物は観察されない

1：軽度 ＝ 少量の分泌物が観察される

2：中等度 ＝ 中等度の分泌物が観察される

3：重度 ＝ 多量の分泌物が観察される

腫脹
細胞増殖によらない，皮
膚あるいは皮下組織の異
常な増大あるいは肥厚

0：無症状 ＝ 腫脹は観察されない
1：軽度 ＝ わずかに視診できる腫脹
2：中等度 ＝ 明瞭な腫脹
3：重度 ＝ 著しい腫脹

紅斑 皮膚の発赤
0：無症状 ＝ 異常は観察されない。
1：軽度 ＝ 異常の程度は低く，動物の体表の極わずかな部位に観
察される

2：中等度 ＝ 異常の程度は高いが動物の体表の極わずかな部位，
あるいは，異常の程度は低いが動物の体表の広範囲な部位に
観察される

3：重度 ＝ 異常の程度は高く，かつ，動物の体表の広範囲な部位
に観察される

膿疱 膿を含む病変を囲む皮膚
の小隆起

症状 定義 臨床スコアの評価基準

滲出物

膿瘍を指で押さえる，あ
るいは外科的に切開時
に，皮膚表面に自然にみ
られる炎症性の液体 /分
泌物

0：無症状 ＝ 分泌物は観察されない

1：軽度 ＝ 少量の分泌物が観察される

2：中等度 ＝ 中等度の分泌物が観察される

3：重度 ＝ 多量の分泌物が観察される

腫脹
細胞増殖によらない，皮
膚あるいは皮下組織の異
常な増大あるいは肥厚

0：無症状 ＝ 腫脹は観察されない
1：軽度 ＝ わずかに視診できる腫脹
2：中等度 ＝ 明瞭な腫脹
3：重度 ＝ 著しい腫脹

紅斑 皮膚の発赤

0：無症状 ＝ 異常は観察されない
1：軽度 ＝ 異常の程度は低く，動物の体表の極わずかな部位に観
察される

2：中等度 ＝ 異常の程度は高いが動物の体表の極わずかな部位，
あるいは，異常の程度は低いが動物の体表の広範囲な部位に
観察される

3：重度 ＝ 異常の程度は高く，かつ，動物の体表の広範囲な部位
に観察される

表 11　猫の細菌性皮膚感染症の臨床症状の定義および臨床スコアの評価基準
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amoxicillin ／ clavulanic acid（10mg/kg amoxicil-
lin ／ 2.5mg/kg clavulanic acid・1 日 2 回・連続
経口投与）を処方した。皮膚感染症の臨床兆候（丘
疹，小膿疱，小結節， ，紅斑，糜爛または潰
瘍，排膿および腫脹など）が軽度もしくは無症状
に改善した症例を臨床的治癒として有効性を評価
した。その結果，CFV投与群の有効率は，96.9％
（158/163），amoxicillin ／ clavulanic acid 投与群
では，92.5％（62/68）であった ［5］。
また，尿路感染症の犬を対象とした臨床試験

（対照薬として cephalexinを用いた 2重盲検）で
は，CFV投与群（8mg/kgの単回皮下投与）の
有効率は，82.4％（56/68），cephalexin 投与群
（15mg/kgを 1日 2回，14日間連続経口投与）では，
70.0％（42/60）であった ［7］。

（2）猫における有効性
ア．臨床試験における有効性（国内）
犬同様に 2002年 9月から 2003年 2月にかけて

国内の 25施設で猫の細菌性皮膚感染症を対象と
した CFVの臨床試験を実施した。動物病院の来
院猫のうち，臨床的に有意な皮膚感染症の臨床症
状（紅斑，滲出物または腫脹）が 1つ以上認めら
れた約 6ヵ月齢から 19歳齢までの 57頭を供し，
CFV8mg/kgを単回皮下投与して，投与 7日後お
よび 14日後に臨床評価を実施した。有効性評価
は，臨床評価結果を用い，紅斑，滲出物および腫
脹の臨床スコア（無症状：0，軽度：1，中等度：
2，重度：3）（表 11）の合計（総合臨床スコア）
に基づき，犬の臨床試験と同様（表 12）に有効
性を評価した。その結果，CFV投与 14日後の著
効例数と有効例数を合算した有効率は，87.7％

（50/57）であり，CFV8mg/kgの単回皮下投によ
る有効性が確認された。
イ．臨床試験における有効性（国外）
ヨーロッパ 4ヵ国（フランス，ドイツ，スペイ

ン，英国）において，細菌性皮膚感染症の猫に
CFV（8mg/kg・皮下投与）および amoxicillin／
clavulanic acid（10mg/kg amoxicillin and 2.5mg/
kg clavulanic acid・1日 2回・連続経口投与）を
処方した。皮膚感染症の臨床兆候（排膿，小結
節， ，紅斑，腫脹など）が軽度もしくは無症状
に改善した症例を臨床的治癒として有効性を評価
した。その結果，CFV投与群の有効率は，100％
（117/117），amoxicillin ／ clavulanic acid 投与群
でも，100％（53/53）であった［6］。
また，尿路感染症を対象とした臨床試験（対照

薬として cephalexinを用いた 2重盲検）では，
CFV投与群（8mg/kgの単回皮下投与）の有効率
は，76.9％（41/54），cephalexin 投与群（15mg/
kgを 1日 2回，14日間連続経口投与）では，
75.0％（21/28例）であった［8］。

8 ．コンプライアンス（投薬遵守）について

セフェム系抗菌剤は，人の医療分野のみなら
ず，小動物医療分野においても汎用されている抗
菌剤の１つである。TAM（Time above MIC）は，
時間依存型抗菌剤であるセフェム系抗菌剤の有効
性の指標となるが，従来のセフェム系経口抗菌剤
では，有効な TAMを確実に確保する投薬は，コ
ンプライアンスの問題とも関連し，非常に困難で
あった。CFVは，単回皮下投与後 14日間は，継
続的に感受性菌に対するMICを上回る血中・組

著効：臨床スコア改善率が 85％以上となった場合 
有効：臨床スコア改善率が 85％未満，70％以上となった場合 
無効：臨床スコア改善率が 70％未満となった場合 

被験投与群の有効率 （％） ＝　
著効例数＋有効例数　

× 100
　　　　　　　　　　　　　　 判定可能な例数

臨床スコア改善率 （％） ＝　
投薬前スコア合計点－投薬後スコア合計点　

× 100
　　　　　　　　　　　　　　　　　投薬前スコア合計点

表 12　犬および猫の細菌性皮膚感染症の臨床症状の定義および臨床スコアの評価基準
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織内濃度が持続する（図 2，図 3，図 4，図 5）。
このため，CFV製剤は，比較的治療経過の長い
犬および猫の細菌性皮膚感染症に関して，1回の
注射で，飼い主による薬剤投与の状況に影響され
ない 14日間の治療を提供することができる。コ
ンプライアンス不良は，単に飲ませることができ
ない犬や猫についての問題だけでなく，飼い主の
投薬のし忘れや自己判断による投薬中止など獣医
師のコントロールが困難な問題も少なくない。こ
のため，抗菌剤選択の際，今まで着目されていた
抗菌剤の感受性，薬物動態，剤型等だけでなく，
コンプライアンスの面から，CFVの選択が考慮
されれば幸いである。

要　約

セフォベシンナトリウム（cefovecin；CFV）
は，β－ラクタマーゼに安定で，広い抗菌スペク
トルを有する第 3世代のセファロスポリン系の抗
菌薬である。CFVを有効成分とする注射剤は，
国内では 2007年 5月に犬，猫の細菌性皮膚感染
症の治療薬として承認され，同年 8月よりコンベニ
ア®注の商標で販売されている。CFVは，注射用
水で溶解後，犬，猫とも体重 1 kg当たりとして
8 mg（力価）を皮下に 1回投与する。CFV 8mg/
kg単回皮下投与時の Tmaxは犬で 6.2± 3.0時間，
猫で 2.0± 2.0時間，Cmax は犬で 121± 51μg/
mL ，猫で 141± 12μg/mL ，t1/2は犬で約 5.5日，
猫で約 6.9日であった。国内臨床試験において
分離された S. intermedius 25株に対する CFVの
MIC90は 0.12mg/L，P. multocida 24株で 0.06mg/
Lであった。MIC90を基にした cephalexinならび
に cefadroxilとの抗菌力の比較では，CFVの抗
菌力はおおよそ S. intermediusに対して 8倍，S. 
aureus に対して 4倍，P. multocidaに対して 17～
67倍，E. coliに対して 16倍，P. mirabilisに対し
て 32倍であった。安全性試験により，CFVの常
用量の 22.5倍量の単回投与，7.5倍量までの 7日
間隔 5回皮下投与および 5倍量までの 14日間隔
8回皮下投与における安全性が犬および猫で確認
された。国内臨床試験における犬および猫の細菌
性皮膚感染症を対象とした CFVの有効率は，犬

で 87.5％，猫では 87.7％であった。CFV製剤は，
1回皮下投与により感受性菌に対して有効な血中・
組織内濃度が約 14日間持続するため，本剤投与
後 14日間は再投薬の必要はなく，獣医師は，飼
い主による薬剤投与の状況に左右されずに 14日
間の犬および猫の抗菌剤治療を 1回の注射で完了
できる。
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Clinical Applications and Basic Study of Newly Developed Antibacterial Agents
for Companion Animal CFV for Injection

Takanori KAGAWA and Satoshi TAKATSU

Animal Health,  Pfizer Japan Inc.,  3-22-7,  Yoyogi,  Shibuya-ku,  Tokyo,  151-8589,  Japan

Cefovecin sodium (cefovecin; CFV) is a β-lactamase-resistant third generation cephalosporin antibiotic with wide 

antibacterial spectrum.  An injection product whose active ingredient is CFV was approved as a medication for bacte-

rial skin infections in dogs and cats in Japan in May 2007, and put on the market as Convenia® in August of the year.  

CFV is reconstituted with water for injection,  and once subcutaneously injected both in dogs and cats at a dose of 8 

mg (potency)/kg.The pharmacokinetic parameters for CFV at a single dose of 8 mg/kg were as follows; Tmax, 6.2 ± 

3.0 hrs for dogs and 2.0 ± 2.0 hrs for cats; Cmax, 121 ± 51 μg/mL for dogs and 141 ± 12 μg/mL for cats;and t1/2, 5.5 

days for dogs and 6.9 days for cats.The MIC90 of CFV was 0.12 mg/L for 25 strains of S. intermedius isolated in clinical 

studies in Japan and 0.06 mg/L for 24 strains of P. multocida.In the antibacterial activity compared with cephalexin and 

cefadroxil by the MIC90, CFV was 8, 4, 17 to 67, 16 and 32 times effective against S. intermedius,  S. aureus, P. multo-

cida, E. coli, and P. mirabilis, respectively.In the safety study results in dogs and cats, CFV was confirmed to be safe 

when once administered at doses up to 22.5 times as more as the usual dose, subcutaneously administered 5 times at 

intervals of 7 days at doses up to 7.5 times as more as the usual dose, and subcutaneously administered 8 times at in-

tervals of 14 days at doses up to 5 times as more as the usual dose.The efficacy of CFV against bacterial skin infections 

in clinical studies in Japan was 87.5％ in dogs and 87.7％ in cats.The blood and tissue concentrations of CFV attained 

by single subcutaneous dose are maintained to be effective against susceptible bacteria for 14 days.Therefore, animals 

with bacterial skin infection are not necessary to be retreated with this drug during a period of 14 days following previ-

ous administration, and veterinarians can accomplish the 14-day treatment with single dose of this drug in dogs and 

cats, without being influenced by animal guardian’s medication (quality of treatment compliance).
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1 ．薬についての復習

（1）薬の総論
ア．薬は生体組織や病原細菌と物理／化学的な相
互作用を起こす。その結果として薬理作用が発
揮される。

イ．薬の分子量は数百，有機弱電解質である。水
には溶け難い。溶け難いから体に留まれ薬効を
発揮する。薬を水に溶け易い形に変えて排泄を
促進する作業が代謝である。　

ウ．薬が作用する場所は細胞膜表面である。そこ
には受容体があり，細菌がそこで増殖する。細
胞膜は組織間質液に潤されているから，薬は間
質液に分布しなければならない。

エ．細胞膜は脂質流動体なので，脂溶性物質だけ
が細胞膜にアクセスでき薬効を発揮する。

オ．体液中で薬は分子型とイオン型として溶けて
いる。分子型は脂溶性でイオン型は水様性なの
で，分子型だけが薬効をもつ。脂溶性で細胞膜
と接触できるためである。

カ．体液中の分子型比率を決めるのが pKaであ
る。酸性薬は酸性環境，塩基性薬は塩基性環境
におくと分子型比率が高まり効率よく薬効を発
揮する。

（2）薬剤投与法ついて
ア．経口投与は最も安全な投与経路であるが，厳
密な血中濃度のコントロールはできない。経口
薬の吸収場所は小腸である。吸収速度は胃排出

の速さにより決まる。投与後に腸管や肝臓でか
なりの代謝を受ける薬もある。

イ．静脈内投与は確実に全身循環に薬を送達でき
る。厳密な血中濃度のコントロールが可能であ
るが，安全な投与経路ではない。急速な静脈注
射は危険である。

ウ．筋注製剤はほとんどが水に溶けない。筋注剤
の静注は危険である。静注剤の筋注は組織を傷
めることがある。

エ．混合注射は基本的には間違いだが，どうして
も混注しなければならない時には，事前に混ぜ
て濁りがないことを確かめて直ちに注射する。
混合液剤の接触時間を短くすることは重要であ
る。

オ．経皮投与剤（スポットオン剤）は投与が容易
だが吸収率は低い。吸収が遅いため作用が長く
続く。吸収の程度は動物種による差が大きいこ
とを留意しておく必要がある。

2 ．抗菌薬の使い方

（1）抗菌薬の正しい選択
ア．感染初期か慢性化した感染症かにより選択す
る抗菌薬が違う。感染初期には炎症部に血管が
造成されるので，血中に入れば薬は細菌増殖部
位に分布する。この場合は，第一世代のペニシ
リン系やセフェム系，アミノ配糖体系などの組
織浸透性の低い抗菌薬が効率よく働く。　

　　感染が慢性化すると細菌増殖部が血管から遠
く離れるので，浸透性の良い抗菌薬を使わなけ

抗菌薬を理解するために
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ればならない。アモキシシリン，強化サルファ
剤，セフチオフル，マクロライド系，フルオロ
キノロン系などが有用である。

イ．免疫能が健在なら静菌性抗菌薬と殺菌性抗菌
薬の薬効に差はない。生体防御能が低下してい
る場合はβラクタム系，アミノ配糖体系，フル
オロキノロン系などの殺菌性抗菌薬を使わざる
をえない。

ウ．抗菌薬の併用はスペクトルが拡張し基本的に
は相加作用を発揮する。教科書によっては「殺
菌性同士は相乗／静菌性同士は相加／殺菌性と
静菌性は拮抗」とあるが，これは試験管内薬理
学の結論で，臨床薬理的な証明は乏しい。相乗
作用が臨床的に確認されているのはサルファ剤
／トリメトプリム（ST合剤）だけである。

エ．抗菌薬の副作用には，クロラムフェニコール
の非可逆的造血臓器毒性，アミノ配糖体系の腎
毒性，マクロライド系の心毒性，βラクタム系
の過敏症，フルオロキノロンの軟骨形成阻害な
どの直接的なものと，腸内細菌叢抑制による間
接的なものがある。腸内細菌が抑制されると，
栄養不良／消化管腔環境悪化／腸管免疫能低下
などが起る。グラム陽性菌に抗菌活性を持つ抗
菌薬の経口投与は盲腸の大きな動物では特に危
険である。

（2）抗菌薬の投与法
ア．1980年代に抗菌薬投与法の革命が起った。
それまでの薬理学書には「抗菌薬は絶えず
MIC値の倍以上の血中濃度を確保するように
投与しなさい」と書かれていた。しかし，アミ
ノ配糖体系抗生物質は血中濃度を絶えずMIC
以上に保つより，高用量を一度に投与する方が
確実に薬効が高まることが判明し，濃度依存性
抗菌薬と呼称されるようになった。その後の検
討でフルオロキノロン系も同様であることが
分った。これに対してβラクタム系などその他
多くの抗菌薬は時間依存性抗菌薬である。

イ．抗菌薬の投与法についての検討がさらに進
み，PK/PD薬効指標が確立された。ここで
PDは薬力学で PKは薬物動態学のことで，こ
の指標は試験管内での薬効と実際の臨床効果を

結び付けるもので，臨床薬理学的意義が高い。
　　濃度依存性抗菌薬（アミノ配糖体系とフルオ
ロキノロン系）は Cmax（血漿中最高濃度）／
MICが体内増殖菌の殺滅効果と相関する。そ
の後の研究で，フルオロキノロン系は AUC／
MICの方がさらに相関度が高いことが分かっ
た。AUCは全身循環に吸収された薬物量の比
例定数である。これに対して，βラクタム系な
どの時間依存性抗菌薬は，投与と投与の間で血
中薬物濃度がMIC以上になっている時間の割
合が細菌除去効果と相関する。

（3）耐性菌発現を防ぐ
耐性菌が社会問題として取り上げられ，抗菌剤

療法成功の定義に「感染症からの解放」に加えて
「耐性菌を出さないこと」が加わった。抗菌薬を
使えば必ず耐性菌ができる。ペットには人体用抗
菌薬を使うし，ペットとヒトとの居住環境が密接
になっていることから，小動物臨床は社会的耐性
菌問題の渦中にあるといえる。
ア．感受性を低濃度まで調べる。最近の臨床薬理
学書には，病原菌の抗菌薬感受性は耐性濃度周
辺だけではなく低濃度範囲も充分に測定し，よ
り感受性の高い抗菌薬を選択できる情報を提供
するべきことが繰り返し述べられている。米国
臨床検査標準委員会の指針では，測定する濃度
範囲は 0.0312～ 512mg/L，2倍希釈 15段階で
の感受性試験を検査機関に要求している。多種
抗菌薬の低濃度範囲の感受性が分かると，病原
菌に対して最も感受性の高い抗菌薬を選択でき
る。感受性の高い抗菌薬を使うことが適正使用
の第一ということである。抗菌薬感受性試験の
役割が一層重要になった。

イ．変異種選抜ウインドウ（MSW）。これまで
はMIC濃度を目標に抗菌薬を投与してきた。
MICは病原菌の感受性／抗菌薬濃度分布の中
央値である。その菌群に感受性が極端に鈍い耐
性変異種が出現すると，MIC濃度の投与では
変異種が生き残り，それを繰り返すと高度耐性
菌が発現する。そこでMICの代わりに耐性変
異種を殺滅出来る濃度（MPC）を治療目標に
してはどうか，という新しい提案がでた。MIC
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からMPCまでの濃度範囲を「MSW」という。
病原菌に対するMSWが狭いほど耐性菌が出難
いから，将来的にはMSWの広狭は個々の病原
菌に対するMSWが抗菌薬選択の指針になるか
もしれない。

3 ．まとめ

抗菌剤に限らないが，薬物投与に当っては適切
な薬剤を，薬効を発揮しやすい形で，効率よく体
の作用部位に送達させることが重要である。薬剤
開発の過程ではその種のことは科学的に検討され
ており，薬剤添付書にはそれらが凝縮した形で記
載されている。薬剤添付書を正確に読み，適正に
抗菌薬を使用して欲しい。
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1 ．はじめに

細菌感染症に抗菌薬を応用することは，日常診
療の中で行われる最も多い治療行為であると考え
られる。しかしながら，抗菌薬を治療目的以外に
使用する，例えば予防的投与など，あるいは原因
細菌に対して感受性がないにも関わらず抗菌薬投
与を行うことなど，臨床の現場では比較的頻繁に
行われているのが現実である。ここでは，細菌感
染症をいかに的確に診断し，感受性のある抗菌薬
を投与できるか，ということを基本に戻って考え
てみたい。

2 ．細菌感染症の診断基準

細菌感染症を的確に診断するためには，臨床症
状に加えて基本的な血液検査，病変部の塗抹標本
による顕微鏡検査など，総合的に判断しなくては
ならない。
臨床症状として発熱の有無，炎症反応の有無，

血液検査所見における白血球数の上昇，核の左方
移動など，さらに病変部の塗抹標本では同一の形
態を呈する細菌が多数観察されるなど，少なくと
も最低限の検査項目の確認を怠ってはいけない。
特に病変部の塗抹標本を用いた顕微鏡検査は，抗
菌薬を選択する上で重要な情報を与えてくれるの
で是非実践して欲しい。
グラム染色は，原因細菌のグラム染色性を判定

するものである。グラム陽性菌か陰性菌かにより，

当然選択すべき抗菌薬は異なってくる。原因細菌
がグラム陽性菌であれば，グラム陽性菌が高い感
受性を示すペニシリン系，セフェム系などのβ -
ラクタム薬を第一選択薬として使用することが早
期完治へつながるであろう。また，感染部位を考
慮して原因菌を推定することで，より的確な抗菌
薬が選択できると考えられる。
さらに，グラム染色は第一選択薬を選択するだ

けの方法ではなく，抗菌薬投与の効果を判定する
方法でもある。抗菌薬投与後，病変部のサンプリ
ングを定期的に行うことにより，原因細菌の消長，
菌交代現象など，いち早く教えてくれる方法でも
ある。ここでは，臨床的にグラム染色の応用方法
を解説したい。

3 ．症例から見た抗菌薬の使い方

次に，実際に抗菌薬の臨床応用について症例を
紹介しながら説明する。

（1）ゴールデンハムスターの右大腿部周辺に発
生した膿瘍の一例

ハムスターにおける膿瘍は比較的多く遭遇する
症例である。症例はゴールデンハムスター，雌，
1歳で既往歴はなく，原因不明の巨大な膿瘍を右
大腿部周辺に発生したため，来院。ントゲン，超
音波による画像診断と細胞診を行い，腫瘤内容物
は好中球を主体とした膿瘍であることが判明。病
変部膿瘍から多数のα溶血性レンサ球菌が分離さ
れ，外科的処置（麻酔下で切開・排膿処置，洗浄
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後炭酸ガスレーザーで照射）を行い，感染予防の
ためエンロフロキサシンを投与。薬剤感受性試験
の結果では，原因菌であるα溶血性レンサ球菌は，
ペニシリン系，セフェム系，フルオロキノロン系，
カルバペネム系に対して感受性を示し，テトラサ
イクリン系，マクロライド系，アミノグリコシド
系などに対しては耐性を示したため，感受性を有
する初期治療に用いたエンロフロキサシンで治療
を継続した。本症例のように膿瘍形成部位におけ
る細菌培養を行うときには，排膿した膿から直接
原因菌を分離するのではなく，排膿後，膿瘍壁に
付着している細菌を分離することによって再発防
止のための感受性を有する抗菌薬を容易に選択す
ることが可能である。

（2）ゴールデンハムスターにおける子宮蓄膿症
の内科的療法にて改善した一例

ハムスターにおける生殖器系疾患，特に子宮蓄
膿症は多く遭遇する疾患である。犬猫も含め，子
宮蓄膿症の治療は外科的治療が第一選択であり，
抗菌剤のみの内科療法で反応しない場合は，敗
血症などの全身感染症のリスクを伴う危険性があ
る。しかし，本症例は飼い主の希望により外科的
処置を希望せず内科的治療のみで治療を行い，良
好な結果が得られた。腹部マッサージを行い排膿
を促し，細菌培養と薬剤感受性試験を行ったとこ
ろ，α溶血性レンサ球菌，Corynebacterium spp., 
Staphylococcus aureusの 3菌種が分離された。膿
瘍から分離された 3菌種すべてに感受性を示した
のは，カルバペネム系，フルオロキノロン系およ
びクロラムフェニコールのみであった。治療には
エンロフロキサシンを使用し，4週後には子宮か
らの排膿も見られず，完治した。

（3）アナウサギの咬合不全と根尖部膿瘍の一例
不正咬合はウサギの臨床で比較的多く遭遇する

症例であり，臨床症状が認められたときは症状が
進行しており，予後不良となる場合が多い。咬合
不全から左側根尖部膿瘍が認められたアナウサギ
に，外科的処置により膿瘍切除と歯科処置を行い
良好となったが，その後，咬合不全を再発させた
症例の抗菌薬治療について紹介する。

症例は，アナウサギ，雄，5歳。左眼窩に膿瘍
を形成し来院し，外科的処置により膿瘍切除後，
術後感染予防としてエンロフロキサシンを投与
した。培養検査と感受性試験の結果，Pasteurella 
multocidaが分離され，アミノグリコシド系以外
のすべての抗菌薬に対して高感受性を示した。牧
草とペレットを中心とした食事を与えるように指
示したが，食生活は変わらずバナナなど柔らかい
食事のみであったため，半年後に再発。再びエン
ロフロキサシン投与により完治した。

（4）アレルギー性皮膚炎から膿皮症を発症し，
単純性膀胱炎を併発した犬の一例

犬のアトピー性皮膚炎は，花粉やカビ，ダニ，
あるいはハウスダストのような一般的な環境生
物や物質に対して，過剰な IgE抗体を産生する
疾病として定義されている。今回の症例は，最
初の診察時は単なる膿皮症と考えられ治療を行っ
たが，ある程度の症状の改善しか認められず完治
しなかったため，アレルギー検査を行いアトピー
性皮膚炎と診断した症例の治療経過について紹介
する。初診時の診察により膿皮症を疑い，さら
に軽度の膀胱炎を併発していたため，広域スペ
クトルを持つエンロフロキサシンによる治療を
行った。2週後に来院した時点では，膀胱炎は完
治していたが膿皮症は薬がなくなると再発した
ため，細菌培養と感受性試験を行ったところ，
Staphylococcus intermediusが分離され，セフェム
系，テトラサイクリン系，アミノグリコシド系，
フルオロキノロン系に対して高感受性を示したた
め，エンロフロキサシンによる治療を継続した。
1ヶ月後に再度来院したときも，皮膚炎は完治し
ておらず，アレルギー検査を行ったところ，マラ
セチアや大豆，コーン，米などの食物繊維に対し
て高いアレルギー反応が認められた。そのため，
抗菌薬投与を中止し，シクロスポリン投与とアレ
ルギー疾患用フードに変更して治療を続けたとこ
ろ完治した。

（5）真菌と細菌の混合感染による犬の慢性膿皮
症の一例

犬の膿皮症は，日常診療でも特に良く遭遇する
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疾患であり，細菌，真菌，あるいはダニなどの寄
生虫感染などによって引き起こされる皮膚の化膿
性病変である。軽度なものは自然に治癒する場合
もあるが，ほとんどの症例では掻痒感を伴い，発
赤，湿疹，膿瘍形成や脱毛などが観察される。今
回は，真菌と細菌が混合感染し，さらに抗菌薬治
療により耐性化した細菌の治療経過について報告
する。
症例は，柴犬，雄，11歳。腹部から大腿部に

及ぶ広範囲の脱毛と搔痒により来院。皮膚の搔皮
検査により，ニキビダニ陰性，疥癬陰性，多数の
グラム陽性球菌と酵母様菌が観察されたため，細
菌と真菌による膿皮症と診断し，セファレキシン
と抗真菌薬（ケトコナゾール）による治療を行っ
た。2週後には発毛も認められ症状の改善を見た
が，投薬を中止すると再発し，同様の内服 2週間
を約 2ヶ月間実施した。しかしながら，症状の改
善が認められないため，細菌培養検査と感受性試
験を行ったところ，Staphylococcus spp.が分離さ

れ，ペニシリン系，セフェム系，マクロライド系
など多剤耐性化していた。唯一フルオロキノロン
系抗菌薬に対してのみ感受性を示したため，エン
ロフロキサシンによる治療を行ったところ完治し
た。本症例のように，比較的長期間の抗菌薬治療
が必要な場合は，必ず培養検査と感受性試験を行
うことにより，原因菌の薬剤耐性化を防ぐことが
可能である。

4 ．おわりに

小動物臨床においても「薬剤耐性菌問題」は避
けて通ることができない大きな社会問題となる日
が必ず来る。抗菌薬は有効な細菌感染症治療薬で
ある。その唯一の特効薬が使えなくならないため
にも，「薬剤耐性菌」のことを是非考え，抗菌薬
の適正使用ということを一人一人の獣医師が目指
してほしい。
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第1章　総　　則

（名　称）
第 1条　本会は「動物用抗菌剤研究会」と称する。
（目　的）
第 2条　本会は動物用抗菌剤（抗菌性物質）の基

礎面と応用面並びに薬剤耐性菌（以下耐
性菌と略称）に関する研究調査，知識お
よび技術の普及を行い，動物の衛生なら
びに公衆衛生上の問題点を検討し，もっ
て薬剤使用の適正化をはかり，畜・水産
振興に寄与することを目的とする。

（事　業）
第 3条　本会は前条の目的を達成するため次号の

事業を行う。
　　 1．動物の抗菌剤の基礎的並びに応用上の問

題点に関する検討および文献，情報の収
集。

　　 2．家畜・家禽・魚類等の耐性菌の実態調査
ならびに耐性菌出現機序およびその防止
策の検討。

　　 3．細菌の薬剤感受性および耐性菌に関する
文献，情報および菌株の収集。

　　 4．細菌の薬剤感受性および耐性菌に関する
検査技術基準の作成。

　　 5．抗菌剤の畜・水産物への残留に関する文
献，情報の収集。

　　 6．関連学会および専門家との交流。
　　 7．上記各号における事業の成果については

講演会，研究発表会の開催および参考資
料の配布等を行い，その知識技術の普及
をはかる。

　　 8．その他本会の目的を達成するために必要
な事業。

第2章　会　　員

（会　員）
第 4条　本会会員は次の者で構成する。
　　 1．個人会員
　　　　家畜衛生，臨床，魚病，畜・水産，飼料

および動物医薬品等に関する技術者その
他本会の趣旨に賛同する者。

　　 2．賛助会員
　　　　法人もしくは団体であって，本会の趣旨

に賛同する者。
　　 3．名誉会員
　　　　本会の発展に顕著な功績があった者は総

会において名誉会員に推挙することがで
きる。

（入　会）
第 5条　本会に入会しようとする者は入会申込書

によって申し込むものとする。
（会　費）
第 6条　個人会員および賛助会員は総会で定めら

れた個人会費あるいは賛助会費を納入し
なければならない。但し名誉会員は会費
を免除する。

（会員の資格の喪失）
第 7条　会員は次の事項に該当するときは会員の

資格を失うものとする。
　　 1．会員の意思による退会。
　　 2．会員の死亡または解散。
　　 3．会費未納の場合。
　　 4．理事会が会員として不適当と認めた場合。

第3章　役　　員

（役　員）
第 8条　本会に次の役員をおく。
　　　　理　事　長　　 1名

動物用抗菌剤研究会会則
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　　　　副理事長　　 1名
　　　　理　　事　　30名以内
　　　　監　　事　　 2名
（役員の選出）
第 9条　役員の選任は次の各号による。
　　 1．理事長，副理事長は理事の互選により決

定する。
　　 2．理事，監事は会員の中から選出する。
（役員の任務）
第10条　役員の任務は次の各号による。
　　 1．理事長は本会を代表し，会務を統合す

る。
　　 2．副理事長は理事長を補佐し，事故あると

きはその職務を代行する。
　　 3．理事は理事会を組織して会務を審議す

る。
　　 4．監事は本会の会計監査にあたる。

第4章　会の運営

（総　会）
第11条　総会は通常総会および臨時総会とする。
　　 1．通常総会は年１回開催し，次の次項につ

いて議決する。
　　　ア．事業計画および収支予算の決定。
　　　イ．事業報告および収支決算の承認。
　　　ウ．会費および賛助会費等の経費の決定。
　　　エ．会則の変更。
　　　オ．理事および監事の選出。
　　 2．臨時総会は理事会が特に必要と認めたと

きに開催する。
　　

3．総会の議決は出席者の過半数できめる。
（組　織）
第12条　本会に理事会，専門部会，事務局をおく。
　　 1．（理事会）
　　　　理事会は理事長が招集し，本会の目的達

成のために必要な運営方針の決定，事業
計画の立案およびその実施にあたる。

　　 2．（専門部会）
　　　　専門部会は理事長が委嘱する研究者およ

びこれに準ずる者若干名で構成し，専門
事項に関し，理事会に意見を具申し，理
事会の指示にもとづき，調査研究をおこ
なう。

　　 3．（事務局）
　　　　事務局は理事会の指定する場所におき，

理事会の指示にもとづき本会の庶務を担
当する。

第5章　経　　理

（経　費）
第13条　本会の経費は会費，賛助会費，補助金お

よびその他の収入をもってあてる。
（会計年度）
第14条　本会の会計年度は毎年 4 月 1 日に始ま

り翌年 3月31日をもって終わるものとす
る。

附　　則

（附　則）
　本会則は平成 4年 4月 1日より実施する。　
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1 ．投稿区分
⑴　解説・総説
　　すでに認められた業績・技術あるいは情報な
どについての解説・総説で，編集委員会が依頼
したもの。　

⑵　研究論文
　　当研究会の趣旨に沿った内容で他の学術誌に
未発表な知見を含む学術論文として投稿された
原著論文。

⑶　特別寄稿
　　当該年度のシンポジウムに合わせて実施した
特別講演内容について記述された論文。

⑷　特集
　　当該年度のシンポジウム内容について記述さ
れた論文。

⑸　参考資料
　ア．当研究会の事業として検討した課題に関す

る報告。
　イ．当研究会の趣旨に沿う，学術情報，技術資

料，調査資料，統計資料，通達などで理事
会又は編集委員会において掲載が望ましい
と判断されたもの。

　ウ．新薬などについての学術的総説などで編集
委員会から依頼，又は投稿されたもの。

　エ．編集委員会において掲載が望ましいと判断
された解説など。

2 ． 執筆要領
⑴　著　者
　　「特別寄稿」および「特集」の著者は原則と
して特別講演・シンポジウムでの演者とする
が，必要により若干の共著者を加えることがで
きる。

⑵　原稿は可能な限り次の要領で執筆する。
　ア．原稿は原則としてワードプロセッサーで作

成し， A 4版に印刷し，1部とフロッピー
ディスクなどを提出する。

　イ．記述要領は原則として「日本産業動物獣医
学会誌投稿規程」に従うが，下記について
は本規定による。

　　　ア）原稿は本文，図表等を含め原則として
刷り上がり10頁以内とする。10頁を超
えた場合，超過分の印刷費などを著者
負担とする場合がある。

　　　イ）第 1 頁目は表紙とし，標題，著者名 
（全員），所属機関名および所在地（郵
便番号を含む）を和文で記述する。

　　　　　下段に連絡責任者の電話，FAX，E
メールアドレスを記載する。なお，表
題が20字を超える場合は20字以内のラ
ンニングヘッドを記載する。

　　　ウ）第 2頁目以降は本文とし，はじめに，
材料および方法，成績，考察，謝辞 
（必要な場合のみ），和文要約，引用文
献，英文 SUMMARY（英文の標題，
著者名，所属機関名および所在地を
含む）の順に記述する。その後に図，
表，写真などを添付する。

　　　エ）図，写真などは可能な限り白黒とす
る。カラーでの印刷の場合は下記の費
用負担に従う。

　　　オ）タイトル番号は， 1．⑴　ア．　ア）
の順とする。

　　　カ）ヒト，動物種名は可能な限り「漢字」
で記述する。ただし，難解な漢字はカ
タカナとし，ひらがなは使用しない。

　　　キ ）抗菌剤は可能な限り抗菌薬と記述する。
　　　ク）抗菌薬名は成分名とし，商品名は使用

しない（主成分およびその含有濃度な
どで記載）。

「動物用抗菌剤研究会報」投稿規程

平成20年 9 月13日改定
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　　　ケ）抗菌剤名および系統名およびその略語
は本会制定に従う。なお，本文中に初
出の名称はフルネームに併せて略語を
括弧内に記述し，以降，略語で記述す
る。図表のみに記述される抗菌剤名は
略語のみを記述し，脚注に「本会制
定の略号」に従った旨を記述してもよ
い。

　　　コ）MICの単位は可能な限り mg/Lを用
いる。

　　　サ） 「ペット」の用語は可能な限り使用せ
ず，「伴侶動物」「コンパニオンアニマ
ル」とする。

⑶　その他
　　新規承認薬剤の紹介において，使用上の注意
事項のうち，特に注意すべき事項については，
表などのみではなく本文中にも分かりやすく記
述する。

3 ．審査等
⑴　「特別寄稿」，「特集」，「解説・総説」，「参考
資料」については編集委員会および編集委員会

が委嘱した査読委員により確認し，用語，構成
などで不都合な事項について修正を求める。

⑵　「研究論文」については編集委員を含む２名
以上が審査し，編集委員長が採否を決定する。

⑶　動物の取扱いに倫理上の問題がある場合は採
用しない。

4 ．費用負担
　原則として無料とするが，下記のものについて
は著者負担とする。
⑴　別冊の実費。但し，50部以下の場合は無料と
する。

⑵　カラー印刷など，印刷に高額な費用を要する
ものについてはその実費。

5 ．原稿の送付先
　投稿先は本会事務局とする。
　〒180‒8602　東京都武蔵野市境南町 1 － 7 － 1
　　　日本獣医生命科学大学獣医微生物学教室内
　　　動物用抗菌剤研究会
　　　☎　0422‒31‒4151（内線253～255）
　　　FAX 0422‒31‒4560
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１．平成20年度総会次第
　平成20年度定期総会は平成20年 4月26日（土）
午前10時から日本獣医生命科学大学動物医療セン
ター C ‒501講義室にて，後述の第35回シンポジ
ウムに先立って行われた。
　最初に澤田理事長から挨拶の後，恒例に従って
同氏が議長となり，執行部から提案された以下の
議案について審議が行われた。
⑴　平成19年度事業報告
　　年度内に次の事業が実施されたことが報告さ
れた。

　 1）会報第29号（67頁）および会報29号別冊
（13頁）を発行・配布した。

　　　会報第29号には，特別寄稿として，「ヒト
臨床現場で監視すべき薬剤耐性菌の動向と対
策」を，特集として，「畜水産分野における
薬剤耐性菌の動向と対策」を掲載した。

　　　会報第29号別冊には，「犬の細菌性膿皮症
を適応症とする動物用抗菌性物質製剤の臨床
試験実施基準」および「犬の細菌性尿路感染
症を適応症とする動物用抗菌性物質製剤の臨
床試験実施基準」を掲載した。

　２）平成19年度定期総会の開催 
　　　平成19年 4月28日（土）に開催した。
　３）第34回シンポジウムの開催（上記定期総会

に引き続き開催）
　　　特別講演として，「ヒト臨床現場で監視す

べき薬剤耐性菌の動向と対策」という演題で
国立感染症研究所の荒川宜親先生に講演をい
ただいた。

　　　続いてシンポジウムⅠでは，「畜水産分野
における薬剤耐性菌の動向と対策」をテーマ
として，「食用動物における耐性菌抑制の方
策一抗菌剤の慎重使用の原則」という演題で
酪農学園大学の田村　豊先生に，「乳房炎起

因菌の薬剤耐性化の現状とバンコマイシン耐
性腸球菌（VRE），基質拡張型β -lactamases
（ESBLs）産生菌，Metallo-β-lactamase（MBL）
産生菌，多剤耐性緑膿菌（MDRP）の分離状
況」という演題で北海道根室地区 NOSAI検
査室の大西　守先生に，「水産用医薬品を巡
る最近の動向」という演題で農林水産省水産
安全室の大石浩平先生に，「α溶血性レンサ
球菌症および類結節症の薬剤耐性とその疫学
－各種α溶血性レンサ球菌症由来株の性状解
析も含めて－」という演題で農林水産省畜水
産安全管理課の川西路子先生にそれぞれ講演
していただいた。

　４）事業報告
　　①魚類用抗菌剤耐性菌と公衆衛生の検討事業
　　　　委員会（青木委員長，畑井，廣野各委員）
　　　　既報（DNAデータバンク）の 153種

類の薬剤耐性遺伝子の塩基配列を基に
70merのオリゴをデザインし，特異的オ
リゴ DNAを 1 枚のスライドグラスにス
ポットし，薬剤耐性遺伝子オリゴ DNA
マイクロアレイを作製した。ヒトおよび
家畜より分離された細菌より検出された
Incompatibility グループの異なる種々の R
プラスミドがコードする薬剤耐性遺伝子に
ついてマイクロアレイを用いて分類を行っ
たところ，ほとんどの薬剤耐性遺伝子は，
迅速に検出でき，さらに，クラス分けする
ことができた。

　　　　魚類病原菌の Lactococcus garvieae由来
の Rプラスミドがコードする耐性遺伝子；
エリスロマイシン耐性遺伝子は ermBに，
テトラサイクリン耐性遺伝子は tetSに，
リンコマイシン耐性遺伝子は lmrBに分類
できた。

会　務　報　告
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　　　　Photobacterium damselae 由来の R プラ
スミドがコードする薬剤耐性遺伝子；アミ
ノグリコシド耐性遺伝子は aph I，クロラ
ムフェニコール耐性遺伝子は cat Iおよび 
PP-catに，サルファ剤耐性遺伝子は sul II

に，テトラサイクリン耐性遺伝子は tetD1

に属した。
　　②小動物における臨床試験評価基準の検討事

業
　　　　委員会（岩崎委員長，深田，浅井，澤田，

桑野，内田，中田，片岡各委員）
         　検討を重ねてきた「犬の細菌性膿皮症お

よび細菌性尿路感染症を適応症とする動物
用抗菌性物質製剤の臨床試験実施基準」の
最終まとめを行い，本研究会会報 No.29別
冊に掲載した。

　　③家畜における臨床試験評価基準の検討事業
        　　委員会（左向委員長，内田，米竹，廣瀬，

岡野，加藤，板垣，杉山，渡辺，山田，小
澤，澤田，片岡各委員）

          　平成19年 9月21日（金）に第 1回委員会
を開催し，現時点の試案を修正し完成させ
ることを目標とし，臨床・企業・国すべて
を含む現場の意見を吸い上げて改訂作業を
行うことに決定した。

　　　　平成19年11月30日（金）に第 2回委員会
を開催し，各委員担当の振り分けに従い，
臨床スコア，再発の有無，症例数，群の設
定，併用薬剤の制限など，詳細なレビュー
を行った。

          　平成20年 2月29日（金）に第 3回委員会
を開催し，各担当者の修正した草案につい
てレビューを行い，各担当者が修正した草
案を修正履歴が分かる形で次回委員会まで
に再度作成することにした。

　　④第 4回日本獣医内科学アカデミーにおける
教育講演

　　　　平成19年 8月12日（日）に，「小動物に
おける抗菌剤の使い方」というテーマで，
本会前理事長の小久江 栄一先生，日本獣
医生命科学大学の片岡　康先生に教育講演
をしていただいた。

　　⑤平成19年度日本獣医師会学会年次大会（香
川）における教育講演

　　　　平成20年 2 月10日（日）に，「小動物：
抗菌薬の選択とその使用」というテーマで，
本会前理事長の小久江 栄一先生，日本獣
医生命科学大学の片岡　康先生に教育講演
をしていただいた。

　　⑥その他
       ・平成19年 8月25日（土）に編集員会（阪野

委員長，鎌田，金子，桜井，高橋各委員，
澤田および事務局）を開催し，動物用抗菌
剤研究会会報 No.29の編集作業を行った。

       ・平成20年 1月26日（土）にシンポジウム委
員会（澤田委員長，平山，鎌田，金子，内
田，佐藤，阪野，桜井，桑野各委員および
事務局）を開催し，第35回シンポジウムの
内容，演者について検討し，草案を作成し
た。

⑵　平成19年度決算報告
　　別表 1のとおり決算報告があり，引き続き監
査報告が行われた。

　　以上 2議案が一括審議され，可決・承認され
た。

⑶　平成20年度事業計画
　　基本方針として，動物（魚類を含む）におけ
る化学療法の基礎および応用面に関する問題点
ならびに動物の耐性菌に関する問題点を取り上
げるとともに，薬剤感受性試験方法の国際標準
化ならびに抗菌剤ごとの耐性限界値の制定を行
う。併せて，会の事業拡大と会員の増加を図る
ことが提案された。

　　平成20年度の事業計画として，上記の平成19
年度事業をほぼ承継・発展させ，また新規事業
にも取組む観点から，下記の事項が提案された。

　 1）抗菌性物質および耐性菌に対する技術・知
識の普及

　　　・会報第30号の発行・配布
　 2）魚類用抗菌剤耐性菌と公衆衛生の検討事業
　 3）家畜における臨床試験評価基準改訂の検討

事業
本年度は，臨床試験評価基準改訂（案）を

作成し，これを用いた試験的臨床評価を計画
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している。その結果により，臨床試験評価基
準改訂（案）を取りまとめる。

　 4）新規事業
　　　新規事業検討委員会で，耐性菌評価方法，

抗菌薬の適正使用のためのガイドライン，抗
菌薬の副作用など，本会の将来的構想を含め
て検討する。

　 5）第 5回日本獣医内科学アカデミーにおける
教育講演

　　　平成21年 2月13日（金）～15日（日）に開
催予定の第 5回日本獣医内科学アカデミーに
おいて，「小動物における抗菌薬の基礎と臨
床応用」をテーマに 2コマの教育講演を予定。

　 6）平成20年度定期総会の開催
　 7）第35回シンポジウムの開催
　 8）その他本会の目的達成に必要な事項の検討
⑷　平成20年度予算
　　別表 2の予算案が執行部から提案され，補足
説明が行われた。

　　以上 2議案が一括審議され，可決・承認され
た。

⑸　その他
　　理事のうち，神保勝彦先生，中田勝久先生お
よび西沢耕治先生の勤務先退職などによる退任
と，後任として金子誠二先生，中井正博先生お
よび廣瀬和彦先生が推薦され，可決・承認され
た。

2 ．第35回シンポジウムの開催
　特別講演として，「欧米における飼料添加剤・
添加物規制後の比較」という演題で日本イーライ
リリー（株）の福本一夫先生に講演をいただいた。
　続いてシンポジウムⅠでは，「抗菌性物質の使
用と耐性発現」をテーマに，「わが国における抗
菌性物質の使用量の推移」という演題で（財）畜
産生物科学安全研究所の平山紀夫先生に，「抗菌
剤使用による家畜由来大腸菌の交差耐性および
共耐性の農場レベルでの影響について」という演
題で農林水産省動物医薬品検査所の原田和記先生
に，「動物におけるキノロン系抗菌薬の使用と耐
性菌選択との関連」という演題で（独）動物衛生
研究所の秋庭正人先生に，「埼玉県内で分離され
た豚離乳後下痢症由来大腸菌の薬剤感受性」とい
う演題で埼玉県中央家畜保健衛生所の荒井理恵先
生にそれぞれ講演していただいた。これらはいず
れも，耐性菌の出現を抑制するための抗菌剤の適
正使用に係わる貴重な内容であり，討論も終始活
発で大変有意義であった。
　続いてシンポジウムⅡでは，「新規に開発され
た伴侶動物用抗菌剤の基礎と臨床」をテーマに， 
「セフォベシンナトリウム」についての情報・知
見をファイザー（株）の香川尚德先生に講演いた
だいた。
　シンポジウムの内容は本号に特集として掲載さ
れている。
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（別表 1）
［収入の部］  （単位：円）

科　　目 予算額 決算額
比較増減

備　　考
 増  減

個 人 会 費
賛 助 会 費
繰 越 金
雑 収 入

    
    340,000
1,231,840
    200,000

    435,000
    330,000
1,231,840
    158,905

 
　

   

  39,000
  10,000 

      
  41,095

3,000× 145名分
10,000× 33口分

シンポジウム，抗菌剤マニュアル販売・印税

 合　　計 2,245,840 2,155,745   90,095

［支出の部］                                                                       　　　　　　　　　　　     （単位：円）

科　　目 予算額 決算額
比較増減

備　　考 増  減

事 務 費　　　
事　務　手　当
印　　刷　　費
通　　信　　費
消　耗　品　費
交　　通　　費
H P 維 持 費
雑　　　　　費

    295,000
      50,000
      50,000
      40,000
      25,000
      60,000
      60,000
      10,000

86,072
      24,400
               0
        4,310
      16,847
        2,400
      38,115
               0

  

 208,928
  25,600
  50,000
  35,690
   8,153
  57,600
  21,885
  10,000

 
切手代，はがき代     
事務用品             
通勤費，都内交通費   
プロバイダー料金 

会 議 費　　　
総　　会　　費
役 員 会 議 費
専門部会会議費

    325,000
      50,000
      75,000         
200,000

      72,190
        9,600
      62,590

0

 252,810
  40,400
  12,410

 200,000

総会資料印刷代     
交通費等
                   

事 業 費　　　
資 料 配 布 費
講　演　会　費
会 報 発 行 費
資 料 収 集 費
調 査 事 業 費
雑　　　　　費

1,220,000
     40,000

    300,000
    400,000
      20,000
    450,000
      10,000

    949,334
        5,426
    289,060
    293,010
      11,890
    349,948

0

 270,666
  34,574
  10,940

 106,990
   8,110

 100,052
  10,000

謝礼，要旨印刷等   
編集・印刷費，送料等
文献・資料収集費   
印刷費  

予 備 費　　　     205,840                0  205,840

特別事業費等積立金  200,000  200,000 特別事業費等

小　　　計
次年度繰越

1,307,596
    848,149

 合　　　計 2,245,840 2,155,745

　　繰越金　　848,149　  三菱東京UFJ 銀行普通預金　   347,619　　　郵便振替           0
　　　　　　　　　　　　 郵　便　貯　金　　　　　　      480,735　      現　　金    19,795
　　特別事業費等積立金　三菱東京UFJ 銀行普通預金　 1,001,516
　　　　　　監査の結果，以上の通り相違ありません
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　平成20年 4 月 5 日
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　監事    佐　藤　静　夫    ㊞
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　監事    小久江　栄　一    ㊞

平 成 19 年 度 収 支 決 算 書
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（別表 2）
［収入の部］                                                                     　　　　　　　　　　　　     （単位：円）

科　　目 平成20年度
予 算 額

平成19年度
予 算 額

比較増減
備　　考

増 減

個 人 会 費
賛 助 会 費
繰 越 金
雑 収 入

  435,000
   300,000    
848,149   
200,000

   474,000    
340,000

1,231,840
   200,000  　

   39,000
   40,000
  383,691
 

 3,000× 145名分
10,000× 30口分（18会員＋ 6社理事）
シンポジウム（会員 70名＋非会員
20名）

 合　　計 1,783,149 2,245,840   462,691

［支出の部］                                                                  　　　　　　　　　　　          （単位：円）

科　　目 平成20年度
予 算 額

平成19年度
予 算 額

比較増減
備　　考

増 減

事 務 費　　　
事　務　手　当
印　　刷　　費
通　　信　　費
消　耗　品　費
交　　通　　費
H P 維 持 費
雑　　　　　費

235,000
50,000
30,000
10,000
25,000
60,000
50,000
10,000

295,000
50,000
50,000
40,000
25,000
60,000
60,000
10,000

  

  

   60,000

   20,000
   30,000

   10,000

印刷代，コピー代
切手代，はがき代
事務用品，印鑑
通勤費，都内交通費
プロバイダー料金

会 議 費　　　
総　　会　　費
役 員 会 議 費
専門部会会議費

   225,000
     50,000
     75,000               
100,000

   325,000
     50,000
     75,000             
200,000

             
       

  100,000

  100,000

総会資料印刷代
会場使用料，交通費等
会場使用料，交通費等

事 業 費　　　
資 料 配 布 費
講　演　会　費
会 報 発 行 費
資 料 収 集 費
調 査 事 業 費
雑　　　　　費

1,120,000      
40,000

   300,000
  400,000 
     20,000
   350,000
     10,000

1,220,000      
40,000

   300,000
   400,000 
     20,000
   450,000 
     10,000

      

       

       

       

       

  100,000

  100,000

封筒印刷代，タックシール代
謝礼，要旨印刷等
編集・印刷費，送料等
文献・資料収集費
事業費等

予 備 費　　　        3,149    205,840   202,691

特別事業等
　積立金支出

 
200,000  200,000 特別事業費等

 合　　　計 1,783,149 2,245,840  462,691

平 成 20 年 度 予 算（ 案 ）
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役員および所属　（平成 18年 4月～平成 21 年 3月）

顧　　　問　　　柴田　重孝　　　麻布大学名誉教授
顧　　　問　　　高橋　　勇　　　日本獣医生命科学大学名誉教授
顧　　　問　　　鈴木　　昭　　　元北里大学
理　事　長　　　澤田　拓士　　　日本獣医生命科学大学
副 理 事 長　　　平山　紀夫　　　（財）畜産生物科学安全研究所
事務局担当理事　　　片岡　　康　　　日本獣医生命科学大学
理　　　事　　　青木　　宙　　　東京海洋大学
理　　　事　　　五十君靜信　　　国立医薬品食品衛生研究所
理　　　事　　　岩崎　利郎　　　東京農工大学
理　　　事　　　内田　幸治　　　ファイザー（株）
理　　　事　　　岡野　圭介　　　シェリングプラウ・アニマルヘルス（株）
理　　　事　　　加地　祥文　　　厚生労働省食品安全部監視安全課
理　　　事　　　金井　　久　　　群馬県中部家畜保健衛生所
理　　　事　　　金子　一幸　　　麻布大学
理　　　事　　　鎌田　　寛　　　日本大学
理　　　事　　　熊谷　　進　　　東京大学
理　　　事　　　桑野　　昭　　　ハムリー（株）
理　　　事　　　阪野　哲也　　　（株）科学飼料研究所
理　　　事　　　桜井　健一　　　元埼玉県中央家畜保健衛生所
理　　　事　　　左向　敏紀　　　日本獣医生命科学大学
理　　　事　　※金子　誠二　　　東京都健康安全研究センター
理　　　事　　　田村　　豊　　　酪農学園大学
理　　　事　　　高橋　敏雄　　　農林水産省動物医薬品検査所
理　　　事　　※廣瀬　和彦　　　明治製菓（株）
理　　　事　　　中澤　宗生　　　（独）動物衛生研究所
理　　　事　　※中井　正博　　　大日本住友製薬（株）
理　　　事　　　中村　政幸　　　北里大学
理　　　事　　　畑井喜司雄　　　日本獣医生命科学大学
理　　　事　　　宮尾　陽子　　　東京都市場衛生検査所
理　　　事　　　福安　嗣昭　　　麻布大学
理　　　事　　　矢ヶ崎忠夫　　　（社）日本動物用医薬品協会
理　　　事　　　八木澤守正　　　国際化学療法学会
監　　　事　　　小久江栄一　　　東京農工大学名誉教授
監　　　事　　　佐藤　静夫　　　（株）科学飼料研究所

  
※：新任理事（任期　平成 20年 4月～平成 21年 3月）
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株式会社科学飼料研究所
　〒101‒0047　東京都千代田区内神田2‒1‒2
　　　　　　　第 5中央ビル

共立製薬株式会社　信頼性保証本部
　〒102‒0073　東京都千代田区九段北1‒12‒4
　　　　　　　徳海屋ビル 1 F

コーキン化学株式会社　開発部
　〒579‒8014　大阪府東大阪市中石切町3‒7‒49

シェリング・プラウ　アニマルヘルス株式会社　 
　事業企画本部マーケティング部
　〒163‒1033　東京都新宿区西新宿3‒7‒1
　　　　　　　パークタワーＳ棟33階

千寿製薬株式会社事業開発部
　〒541‒0046　大阪市中央区平野町2‒4‒9

日本イーライリリー株式会社
　エランコアニマルヘルス事業部
　〒651‒0086　兵庫県神戸市中央区磯上通7‒1‒5
　　　　　　　三宮プラザビル

日本全薬工業株式会社
　〒963‒0196　福島県郡山市安積町笹川字平ノ上1‒1

ノバルティス　アニマルヘルス株式会社　薬事部
　〒106‒0031　東京都港区西麻布4‒12‒24
　　　　　　　興和西麻布ビル 7階

バイエル・メディカル株式会社
　〒100‒8263　東京都千代田区丸の内1‒6‒5

ファイザー製薬株式会社　農産開発部
　〒160‒0490　東京都新宿区西新宿2‒1‒1
　　　　　　　新宿三井ビル私書箱226

フォート・ダッジ株式会社
　〒104‒0031　東京都中央区京橋1‒10‒3
　　　　　　　服部ビル 9 F

フジタ製薬株式会社　東京研究所臨床センター
　〒193‒0942　東京都八王子市椚田町1211

ベーリンガーインゲルハイム
　ベトメディカジャパン株式会社　開発事業部
　〒666‒0193　兵庫県川西市矢問3‒10‒1

川崎三鷹製薬株式会社
　〒181‒0013　三鷹市下連雀4‒16‒39

明治製菓株式会社　動薬飼料部開発グループ
　〒104‒0031　東京都中央区京橋2‒4‒16

全農飼料畜産中央研究所
　〒300‒4204　茨城県つくば市作谷1708‒2

全農家畜衛生研究所
　〒285‒0043　千葉県佐倉市大蛇町 7

㈶日本抗生物質学術協議会
　〒141‒0032　東京都品川区上大崎2‒20‒8

㈶日本動物用医薬品協会
　〒103‒0023　東京都中央区日本橋本町4‒6‒10　
　　　　　　　サトービル 6 F

賛　助　会　員
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　会員の拡充については毎年お願いしていると
ころであります。これまでのところ本研究会々
員の内訳をみると，家畜衛生や公衆衛生関係の
官公庁，製薬や飼料会社などの勤務獣医師が大
半で，臨床関係者や水産関係者はあまり多くあ
りません。
　近年，本研究会では薬剤耐性菌問題や抗菌剤
の慎重使用に係わる内容に重点をおいた運営を
行っています。特に，重要な課題については
専門家による委員会を設置し，検討を重ねてお
ります。今まで以上に牛，豚，鶏のみならず
伴侶動物の臨床獣医師にも役立つ抗菌剤の適正
使用に関する情報の提供ができると考えており
ます。また，水産・魚病関係における抗菌剤の
使用，残留や耐性菌に対する関心も高まってお
り，本研究会もこれら分野への事業の拡充を図

りつつあります。
　そこで，本研究会の活動をより活発なものと
するため，各会員の周囲におられる方々に積極
的に入会を呼びかけて下さい。
　また，会報のさらなる充実を図るため，本研
究会の主旨に合致した研究論文の投稿を広く受
け付けております。投稿規定を本号および本研
究会ホームページ（http://www.jantianim.jp/）
に掲載しておりますので，積極的な投稿をお願
い致します。
　入会希望者は，本研究会ホームページ
（http://www.jantianim.jp/）の入会フォームま
たは葉書に住所（会報等の送付先），氏名，年
齢，勤務先を明記し，本研究会事務局に連絡し
て下さい（年会費3,000円）。

会員の拡充・投稿論文募集のお願い
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ANTIBIOTICS（抗生物質）

GENERIC　NAME OTHER　NAME                  ABBREVIATION

PENICILLIN ANTIBIOTICS (PCs)：
ペニシリン系抗生物質

Amoxicillin AMPC 動医薬
Ampicillin Aminobenzylpenicillin ABPC 動医薬
Aspoxicillin ASPC 動医薬
Benzylpenicillin Penicillin G PCG 動医薬
Cloxacillin Methylchlorophenylisoxazolylpenicillin MCIPC 動医薬
Dicloxacillin Methyldichlorophenylisoxazolylpenicillin MDIPC 動医薬
Hetacillin Isopropylidenaminobenzylpenicillin IPABPC
Mecillinam MPC 動医薬
Nafcillin Ethoxynaphtylpenicillin NFPC 動医薬
Oxacillin Methylphenylisoxazolylpenicillin MPIPC
Ticarcillin TIPC
Tobicillin TBPC 動物薬

CEPHEM ANTIBIOTICS (CEPs)：
セフェム系抗生物質

Cefaclor CCL
Cefadroxil CDX
Cefixime CFIX
Cefotaxime CTX
Ceftiofur CTF 動医薬
Cefivitril CEVR
Cefotetan CTT
Cefoxitin CFX
Cefuroxime CXM 動医薬
Cefovecin CFV 動医薬
Cefquinome CQN 動医薬
Cefazolin CEZ 動医薬
Cephacetrile Cefacetrile CEC
Cephalexin Cefalexin CEX 動医薬
Cephalonium CEL 動医薬
Cephaloridine Cefaloridine CER
Cephalothin CET
Cephapirin Cefapirin CEPR 動医薬
Cephoxazole CXZ
Cephradine CED
Clavulanic  acid CVA
Latamoxef Moxalactam LMOX

AMINOGLYCOSIDE ANTIBIOTICS (AGs)：
アミノグリコシド系抗生物質

Amikacin AMK
Apramycin APM

動物用抗生物質・合成抗菌剤略語表
（飼料添加物を含む）

動物用抗菌剤研究会
2008年 9月 13日
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GENERIC　NAME OTHER　NAME                  ABBREVIATION

Destomycin A DM-A 飼添物
Dihydrostreptomycin DSM 動医薬
Fradiomycin Neomycin, Framycetin FRM 動医薬
Gentamicin GM 動医薬
Hygromycin B HM-B
Kanamycin KM 動医薬
Paromomycin Aminocidin PRM
Spectinomycin SPCM 動医薬
Streptomycin SM 動医薬
Tobramycin TOB

MACROLIDE ANTIBIOTICS (MLs)：
マクロライド系抗生物質

Acetylisovaleryltylosin AIV-TS 動医薬
Azithromycin AZM
Carbomycin Magnamycin CRM
Clarithromycin CAM
Erythromycin EM 動医薬
Josamycin JM
Kitasamycin Leucomycin LM
Mirosamicin Miporamicin, Mycinamicin MRM 動医薬
Oleandomycin OL
Roxithromycin RXM
Sedecamycin SCM 飼添物
Spiramycin SPM
Terdecamycin TDM
Tilmicosin TMS 動医薬
Turimycin TUM
Tylosin TS 飼添物，動医薬

LINCOSAMINID ANTIBIOTICS (LCMs) ：
リンコマイシン系抗生物質

Clindamycin CLDM 動医薬
Lincomycin LCM 動医薬
Pirlimycin PLM

PEPTIDE ANTIBIOTICS (PTs)：
ペプチド系抗生物質  

Aibellin ABL
Avoparcin AVP
Bacitracin BC 飼添物
Colistin CL 飼添物，動医薬
Enramycin ER 飼添物
Flavophospholipol Bambermycin, Flavomycin FV 飼添物
Macarbomycin MC
Nosiheptide NHT 飼添物
Orienticin OET
Polymyxin-B Sulfomyxin PL-B
Quebemycin QM
Teicoplanin TEIC
Thiopeptin TPT
Thiostrepton TST 動医薬
Vancomycin VCM
Virginiamycin VGM 飼添物
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GENERIC　NAME OTHER　NAME                  ABBREVIATION

POLYETHER ANTIBIOTICS (PEs) ：
ポリエーテル系抗生物質

Laidlomycin LDM
Lasalocid LLC 飼添物
Lonomycin LNM
Lysocellin LSC
Maduramicin MDRM
Monensin MNS 飼添物
Narasin  NRS 飼添物　
Salinomycin Methylsalinomycin SNM 飼添物
Semduramicin SDRM 飼添物
Tetronasin TNS

TETRACYCLINE ANTIBIOTICS (TCs)：
テトラサイクリン系抗生物質

Chlortetracycline CTC 飼添物，動医薬
Doxycycline DOXY 動医薬
Minocycline MINO
Oxytetracycline OTC 飼添物，動医薬
Tetracycline TC

ANTIFUNGAL ANTIBIOTICS (AFAs)：
抗真菌性抗生物質

Amphotericin-B AMPH-B
Griseofulvin GRF 　　　　
Miconazole MCZ
Nanafrocin NNF 動医薬
Nystatin NYS 動医薬
Perimycin PRIM 　　
Pimaricin PMR 動医薬
Siccanin SCN

OTHER ANTIBIOTICS (Etc)：
その他の抗生物質

Ardacin ADC
Avilamycin AVM 飼添物
Bicozamycin Bicyclomycin BCM 飼添物，動医薬
Chloramphenicol CP 動医薬
Efrotomycin EFM 飼添物
Fosfomycin FOM 動医薬
Fusidic acid FA
Nisin NS
Novobiocin NB
Polynactin PNT
Rifampicin Rifampin RFP
Streptothricin Nourseothricin STR
Tiamulin TML 動医薬
Valnemulin VML 動医薬
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SYNTHETIC ANTIBACTERIAL  AGENTS（合成抗菌薬）

GENERIC　NAME OTHER　NAME                  ABBREVIATION

SULFA DRUGS (SAs)：
サルファ剤

Acetylsulfamethoxazole Ac-SMX
Homosulfamine HS 動医薬
Succinylsulfathiazole Sc-STZ
Sulfabromomethazine SBM
Sulfachloropyrazine Sulfaclozine SCPZ
Sulfachlorpyridazine SCPD 動医薬
Sulfadiazine Sulfapyrimidine SDZ 動医薬
Sulfadimethoxine Sulfadimethoxypyrimidine SDMX 動医薬
Sulfadimidine Sulfamethazine, Sulfadimethylpyrimidine SDD 動医薬
Sulfadoxine Sulformethoxine SDOX 動医薬
Sulfaethoxypyridazine SEPD
Sulf(a)isomidine SID
Sulf(a)isoxazole Sulfafurazole SIX
Sulfisozole SIZ 動医薬
Sulfamerazine Sulfamethylpyrimidine SMR 動医薬
Sulfamethizole Sulfamethiazole, Sulfathiodiazole SMTZ
Sulfamethoxazole Sulfisomezole SMX 動医薬
Sulfamethoxypyridazine SMPD
Sulfamethylphenazole SMPZ
Sulfamoildapsone SMD(SDDS) 動医薬
Sulfamonomethoxine SMMX 動医薬
Sulfamoxole Sulfamethyloxazole SMOX
Sulfanilamide Sulfamine SA
Sulfanitran SNT
Sulfaphenazole SPHZ
Sulfapyrazole Sulfamethylphenylpyrazole SPZ
Sulfapyridine SPD
Sulfaquinoxaline SQ 動医薬，飼添物
Sulfasalazine SSZ
Sulfathiazole STZ
Sulfomyxin SFMX

FURAN DERIVATIVES (FDs)：
フラン誘導体

Difurazon Nitrovin, Panazon DFZ
Furaltadone FTZ
Furazolidone FZ
Nitrofurantoin Nitrofuracin NFT
Nitrofurazone Nitrofural NFZ 動医薬
Nifurstyrene NFS 動医薬

PYRIDONECARBOXYLIC  ACID (PCAs)：
ピリドンカルボン酸系（ニューキノロン系）

Benofloxacin Vebufloxacin BFLX
Binfloxacin BNFX
Cinoxacin CINX
Ciprofloxacin CPFX
Danofloxacin DNFX 動医薬
Difloxacin DFLX 動医薬
Enrofloxacin ERFX 動医薬
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GENERIC　NAME OTHER　NAME                  ABBREVIATION

 Enoxacin ENX
Esafloxacin Apiroxacin ESFX
Fleroxacin FLRX
Ibafloxacin IBFX
Lomefloxacin LFLX 動医薬
Marbofloxacin MBFX 動医薬
Miloxacin MLX(MXC) 動医薬
Nalidixic acid NA 動医薬
Norfloxacin NFLX 動医薬　
Ofloxacin OFLX 動医薬
Orbifloxacin OBFX 動医薬
Oxolinic acid OXA 動医薬
Pefloxacin PFLX
Pipemidic acid PPA
Piromidic acid PA
Rosoxacin RSX
Sarafloxacin SRFX
Sparfloxacin SPFX
Tosufloxacin TFLX

ANTIPROTOZOAN  AGENTS
Amprolium APL 飼添物
Arprinocid APC

 Beclothiamine BT
 Buparvaquone BPVQ

Clopidol CLP
Decoquinate DEC 飼添物
Diclazuril DLZ
Diminazene DNZ 動医薬
Dinitolmide Zoalene DTM
Ethopabate ETB 飼添物
Glycarbylamide GCA
Halofuginone HFN 飼添物
Imidocarb IDC
Isometamidium ITD
Nicarbazin NCZ 飼添物，動医薬
Obioactin OAT
Pamaquine PMQ
Parvaquone PVQ
Primaquine PRQ
Pyrimethamine PYR 動医薬
Quinapyramine QPM
Robenidine RBD
Ronidazole RDZ
Toltrazuril TTZ

OTHERS (Etc)：
その他の合成抗菌薬

Baquiloprim BLP
Carbadox CDX
Dimetridazole DTZ
Florfenicol FFC 動医薬
Flumequine FMQ
Halquinol HQN
Ipronidazole INZ
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GENERIC　NAME OTHER　NAME                  ABBREVIATION

Metronidazole MNZ
Morantel MRT 飼添物

Olaquindox ODX　

Ormetoprim OMP 動医薬
Quindoxin QDX
Thiamphenicol TP 動医薬
Trimethoprim TMP 動医薬

飼添物：わが国において飼料添加物（飼料添加物配合成分）として指定されているもの。
動医薬：わが国において動物用行医薬品（単剤・合剤）として販売されているもの（動物用医薬品医療機器要覧 2008年版に掲載）。

　

Antibiotics (alphabetical order) 

GENERIC　NAME ABBREVIATION OTHER  NAME

Acetylisovaleryltylosin(MLs) AIV-TS
Aibellin(PTs) ABL
Amikacin(AGs) AMK
Amoxicillin(PCs) AMPC
Amphotericin-B(AFAs) AMPH
Ampicillin(PCs) ABPC Aminobenzylpenicillin
Apramycin(AGs) APM
Ardacin(Etc) ADC
Aspoxicillin(PCs) ASPC
Avilamycin(Etc) AVM
Avoparcin(PTs) AVP
Azithromycin(MLs) AZM
Bacitracin(PTs) BC
Benzylpenicillin(PCs) PCG Penicillin G
Bicozamycin(Etc) BCM Bicyclomycin
Carbomycin(MLs) CRM Magnamycin
Cefaclor(CEPs) CCL
Cefadroxil(CEPs) CDX
Cefazolin(CEPs) CEZ
Cefivitril(CEPs) CEVR
Cefixime(CEPs) CFIX
Cefotaxime(CEPs) CTX
Cefotetan(CEPs) CTT
Cefovecn(CEPs)                       CFV
Cefoxitin(CEPs) CFX
Cefquinome(CEPs) CQN
Cefuroxime(CEPs) CXM
Ceftiofur(CEPs) CTF
Cephacetrile(CEPs) CEC Cefacetrile
Cephalexin(CEPs) CEX Cefalexin
Cephalonium(CEPs) CEL
Cephalothin(CEPs) CET
Cephaloridine(CEPs) CER Cefaloridine
Cephapirin(CEPs) CEPR Cefapirin



動物用抗生物質・合成抗菌剤略語表／ 30（2008）　79

GENERIC　NAME ABBREVIATION OTHER  NAME

Cephoxazole(CEPs) CXZ
Cephradine(CEPs) CED
Chloramphenicol(Etc) CP
Chlortetracycline(TCs) CTC
Clarithromycin(MLs) CAM
Clavulanic  acid(PCs) CVA
Clindamycin(LCMs) CLDM
Cloxacillin(PCs) MCIPC Methylchlorophenylisoxazolylpenicillin
Colistin(PTs) CL
Destomycin A(AGs) DM-A 
Dicloxacillin(PCs) MDIPC Methyldichlorophenylisoxazolylpenicillin
Dihydrostreptomycin (AGs) DSM
Doxycycline(TCs) DOXY
Efrotomycin(Etc) EFM
Enramycin(PTs) ER
Erythromycin(MLs) EM
Flavophospholipol(PTs) FV Bambermycin, Flavomycin, Moenomycin
Fosfomycin(Etc) FOM
Fradiomycin(AGs) FRM Neomycin, Framycetin, Moenomycin
Framycetin(AGs) Neomycin-B
Fusidic acid(Etc) FA
Gentamicin (AGs) GM
Griseofulvin (AFAs) GRF
Hetacillin(PCs) IPABPC Isopropylidenaminobenzylpenicillin
Hygromycin B(AGs) HM-B 
Josamycin(MLs) JM
Kanamycin(AGs) KM
Kitasamycin(MLs) LM Leucomycin
Laidlomycin(PEs) LDM
Lasalocid(PEs) LLC
Latamoxef(CEPs) LMOX Moxalactam
Lincomycin(LCMs) LCM
Lonomycin(PEs) LNM
Lysocellin(PEs) LSC
Macarbomycin(PTs) MC
Maduramicin(PEs) MDRM
Mecillinam(PCs) MPC
Miconazole(AFAs) MCZ
Minocycline(TCs) MINO
Mirosamicin(MLs) MRM Miporamicin, Mycinamicin
Monensin(PEs) MNS
Nafcillin(PCs) NFPC Ethoxynaphtylpenicillin
Nanafrocin(AFAs) NNF Nanaomycin
Narasin(PEs) NRS Methylsalinomycin
Nisin(Etc) NS
Nosiheptide(PTs) NHT
Novobiocin(Etc) NB
Nystatin(AFAs) NYS
Oleandomycin(MLs) OL
Orienticin(PTs) OET
Oxacillin(PCs) MPIPC Methylphenylisoxazolylpenicillin
Oxytetracycline(TCs) OTC
Paromomycin(AGs) PRM Aminocidin
Perimycin(AFAs) PRIM
Pimaricin PMR      　      
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GENERIC　NAME ABBREVIATION OTHER  NAME

Pirlimycin(LCMs) PLM
Polymyxin-B(PTs) PL-B Sulfomyxin
Polynactin(Etc) PNT
Quebemycin(PTs) QM
Rifampicin(Etc) RFP Rifampin
Roxithromycin(MLs) RXM
Salinomycin(PEs) SNM
Sedecamycin(MLs) SCM
Semduramicin(PEs) SDRM
Siccanin(AFAs) SCN
Spectinomycin(AGs) SPCM
Spiramycin(MLs) SPM
Streptomycin(AGs) SM
Streptothricin(Etc) STR Nouseothricin
Teicoplanin(PTs) TEIC
Terdecamycin(MLs) TDM
Tetracycline(TCs) TC
Tetronasin(PEs) TNS
Thiopeptin(PTs) TPT
Thiostrepton(PTs) TST
Tiamulin(Etc) TML
Ticarcillin(PCs) TIPC
Tilmicosin(MLs) TMS 
Tobicillin(PCs) TBPC
Tobramycin(AGs) TOB
Turimycin(MLs) TUM
Tylosin(MLs) TS
Valnemulin(Etc) VML
Vancomycin(Pts) VCM
Virginiamycin(PTs) VGM

Synthetic antibacterial agents (alphabetical order) 

GENERIC　NAME ABBREVIATION OTHER  NAME

Acetylsulfamethoxazole(SAs) Ac-SMX
Amprolium(APAts) APL
Arprinocid(APAts) APC
Baquiloprim(Etc) BLP
Beclothiamine(APAts) BT
Benofloxacin(PCAs) BFLX Vebufloxacin
Binfloxacin(PCAs) BNFX
Buparvaquone(APAts) BPVQ
Carbadox(Etc) CDX(CBD)
Cinoxacin(PCAs) CINX
Ciprofloxacin(PCAs) CPFX
Clopidol(APAts) CLP
Danofloxacin(PCAs) DNFX
Decoquinate(APAts) DEC
Diclazuril(APAts) DLZ
Difloxacin(PCAs) DFLX
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GENERIC　NAME ABBREVIATION OTHER  NAME

Difurazon(FDs) DFZ Nitrovin, Panazon
Dimetridazole(Etc) DTZ
Diminazene(APAts) DNZ
Dinitolmide(APAts) DTM Zoalene
Enoxacin(PCAs) ENX
Enrofloxacin(PCAs) ERFX
Esafloxacin(PCAs) ESFX Apiroxacin
Ethopabate(APAts) ETB
Fleroxacin(PCAs) FLRX
Florfenicol(Etc) FFC
Flumequine(Etc) FMQ
Furaltadone(FDs) FTZ
Furazolidone(FDs) FZ
Glycarbylamide(APAts) GCA
Halquinol(Etc) HQN
Halofuginone(APAts) HFN
Homosulfamine(SAs) HS
Ibafloxacin(PCAs) IBFX
Imidocarb(APAts) IDC
Ipronidazole(Etc) INZ
Isometamidium(APAts) ITD
Lomefloxacin(PCAs) LFLX
Marbofloxacin(PCAs) MBFX
Metronidazole(Etc) MNZ
Miloxacin(PCAs) MLX
Morantel(Etc) MRT
Nalidixic acid(PCAs) NA
Nicarbazin(APAts) NCZ
Nifurstyrene(FDs) NFS
Nitrofurantoin(FDs) NFT Nitrofuracin
Nitrofurazone(FDs) NFZ Nitrofural
Norfloxacin(PCAs) NFLX
Obioactin(APAts) OAT
Ofloxacin(PCAs) OFLX
Olaquindox(Etc) ODX
Orbifloxacin(PCAs) OBFX
Ormetoprim(Etc) OMP
Oxolinic acid(PCAs) OXA
Pamaquine(APAts) PMQ
Parvaquone(APAts) PVQ
Pefloxacin(PCAs) PFLX
Pipemidic acid(PCAs) PPA
Piromidic acid(PCAs) PA
Primaquine(APAts) PRQ
Pyrimethamine(APAts) PYR
Quinapyramine(APAts) QPM
Quindoxin(Etc) QDX
Robenidine(APAts) RBD
Ronidazole(APAts) RDZ
Rosoxacin(PCAs) RSX
Sarafloxacin(PCAs) SRFX
Sparfloxacin(PCAs) SPFX
Succinylsulfathiazole(SAs) Sc-STZ
Sulfabromomethazine(SAs) SBM
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GENERIC　NAME ABBREVIATION OTHER  NAME

Sulfachloropyrazine(SAs) SCPZ Sulfaclozine
Sulfachlorpyridazine(SAs) SCPD
Sulfadiazine(SAs) SDZ Sulfapyrimidine
Sulfadimethoxine(SAs) SDMX Sulfadimethoxypyrimidine
Sulfadimidine(SAs) SDD Sulfamethazine, Sulfadimethylpyrimidine
Sulfadoxine(SAs) SDOX Sulformethoxine
Sulfaethoxypyridazine(SAs) SEPD
Sulfamerazine(SAs) SMR Sulfamethylpyrimidine
Sulfamethizole(SAs) SMTZ Sulfamethiazole, Sulfathiodiazole
Sulfamethoxazole(SAs) SMX Sulfisomezole
Sulfamethoxypyridazine(SAs) SMPD
Sulfamethylphenazole(SAs) SMPZ
Sulfamoildapsone(SAs) SMD
Sulfamonomethoxine(SAs) SMMX
Sulfamoxole(SAs) SMOX Sulfamethyloxazole
Sulfanilamide(SAs) SA Sulfamine
Sulfanitran(SAs) SNT
Sulfaphenazole(SAs) SPHZ
Sulfapyrazole(SAs) SPZ Sulfamethylphenylpyrazole
Sulfapyridine(SAs) SPD
Sulfaquinoxaline(SAs) SQ
Sulfasalazine(SAs) SSZ
Sulfathiazole(SAs) STZ
Sulfisomidine, Sulf(a)isomidine(SAs) SID
Sulfisoxazole, Sulf(a)isoxazole(SAs) SIX Sulfafurazole
Sulfisozole(SAs) SIZ
Sulfomyxin(SAs) SFMX
Thiamphenicol(Etc) TP
Toltrazuril(APAts) TTZ
Tosufloxacin(PCAs) TFLX
Trimethoprim(Etc) TMP
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