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Ⅰ．要旨 

【背景】複雑性腹腔内感染症は、原因微生物により炎症が単一臓器から腹腔内に拡

大している状態と定義される致死的疾患であり、時宜を得た効果的な診断・治療が

肝要である。治療プロセスは１）診断、２）原因微生物の同定、３）感染源のコン

トロール（感染組織や壊死組織の除去）、４）適切な抗微生物薬の投与、５）抗微

生物薬のデ・エスカレーション(de-escalation)と投与終了に分類できる。診療ガイド

ラインでは、それぞれの過程に推奨が付けられているが、エビデンスレベルの低い

推奨が多い。そこで、複雑性腹腔内感染症に関する診断・治療の有効性に関して、

大規模入院診療報酬情報データベースを用いて２つの研究；(i)腹腔内培養検査実施

の有無と死亡との関連、(ii)大腸直腸穿孔に対する 2 つの手術方法のアウトカム比

較、を行い検証した。 

【方法】 

研究１；2014 年から 2016 年の期間中、18 歳以上の複雑性腹腔内感染症患者で入院

初日に感染源コントロールを受けた者を同定した。院内死亡割合を、腹腔内培養検

査実施群と非実施群とで比較した。患者背景の交絡因子と施設間の差を調整するた

めに、一般化線形混合効果ロジスティック回帰モデルと病院ごとのランダム切片を

用いた。また、疾患原因、入院経路、重症度に応じてサブグループ解析を行った。 

研究 2；2010 年 7月から 2014 年 3月の期間中、様々な病因による 15 歳以上の大腸

直腸穿孔患者で入院初日に緊急開腹手術を受けた者を同定した。30 日死亡割合、術

後合併症発生割合、術後集中治療介入割合を Hartmann 手術群と一期的吻合術群で比

較し、傾向スコアマッチング法、逆確率重み付法、操作変数法で解析した。 
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【結果】 

研究１；41,495人の患者のうち 16,303人に腹腔内培養検査が行われた。培養検査実

施群は非実施群に比べて死亡割合が有意に低かった(調整済みオッズ比 0.85; 95％信

頼区間 0.77, 0.95）。サブグループ解析では、下部消化管穿孔、胆道系感染(穿孔)、

医療関連感染、高リスク市中感染のあるサブグループにおいて、腹腔内培養検査の

有無で死亡割合に統計学的有意差が認められた。 

研究 2； Hartmann 手術群 5,455人、一期的吻合術群 3,045人の対象患者を同定し

た。傾向スコアマッチング法では、30 日死亡割合は Hartmann 手術群が有意に低下

していた(リスク差 1.9％; 95％信頼区間 0.5, 3.4)。逆確率重み付法でも同様の結果で

あった(リスク差 1.9％; 95％信頼区間 1.0, 2.8)。操作変数法では、点推定値は傾向ス

コア分析と同じ方向であった（リスク差 4.4％; 95％信頼区間 -3.3, 12.1）。一期的吻

合術群では、合併症による二次手術の発生割合が有意に高く(リスク差 3.8％; 95％信

頼区間 2.5, 4.1）、術後集中治療介入期間が長かった。 

【結論】複雑性腹腔内感染症患者における腹腔内培養検査の施行は死亡割合低下と

有意に関連することが示され、下部消化管穿孔、胆道系感染（穿孔）、医療関連感

染、高リスク市中感染などの特定の疾患・状態においては、腹腔内培養検査を施行

する方が良いかもしれない。また、大腸直腸穿孔の患者において、Hartmann 手術の

術式が死亡割合の低下と関連することが示され、ショック状態、免疫抑制状態、高

齢者である場合には、特に Hartmann 手術の術式を選択する方が良いかもしれない。

今後の課題として、生理学的データ、検査結果、検出された微生物の特徴などの臨

床情報と大規模診療情報データベースの統合を行い、より精緻な分析を行うことが

期待される。 
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Ⅱ．序文 

腹腔内感染症には、胆嚢炎、虫垂炎、憩室炎、胆管炎、膵炎、卵管炎など、様々な

疾患や病態が含まれる 1,2。原因微生物に感染することで、単一臓器や腹膜腔内全体

に炎症が引き起こされる。炎症が単一臓器から腹膜腔内にまで達して膿瘍や腹膜炎

をきたした場合、複雑腹腔内感染症と呼ばれる 1,2。複雑性腹腔内感染症は敗血症、

多臓器不全、さらには死に至ることもある。近年の多施設による観察研究では、複

雑性腹腔内感染症の全死亡割合は 9.2％と報告されている 3。したがって、時宜を得

た効果的な診断・治療が肝要である 4。 

 複雑性腹腔内感染症の治療過程は次のように分類できる。１）診断、２）原因微

生物の同定、３）感染源のコントロール（感染組織や壊死組織の除去）、４）適切

な抗微生物薬の投与、５）抗微生物薬のデ・エスカレーション(de-escalation)もしく

は投与終了。それぞれの過程でアウトカムに影響を及ぼす臨床的判断が存在し、ガ

イドライン等による推奨が存在する。多くのガイドラインが GRADE5に基づく推奨

を行っているものの、高いレベルのエビデンスに基づいて推奨されている項目は少

なく、多くは低いレベルのエビデンスに基づいて推奨がなされている 2,4,6,7。これま

で検討されている介入の多くは効果量(effect size)が小さいため、その検出には大き

なサンプル・サイズ(sample size)を必要とする。しかし、複雑性腹腔内感染症は比較

的稀な疾患であるため、症例の集積が容易ではない。そのため多くの研究はサンプ

ル・サイズが小さく、統計学的な検出力(power)が不足している。そのために、複雑

性腹腔内感染症の診断・治療に関するエビデンスのレベルは低いものにとどまって

いる。 
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本研究では、複雑性腹腔内感染症の診断・治療の中で、エビデンスのレベルが低

いにも関わらずガイドラインで推奨がなされている 2 つのテーマに着目し、研究を

実施した。 

 研究 1 として、「複雑性腹腔内感染症における腹腔内培養と死亡との関連」に関

する分析を行った。腹腔内の液体（膿瘍）を採取することで得られる検体の培養

（腹腔内培養）は、感染源コントロール手技の最中に簡便に施行できるにも関わら

ず、検体採取割合が低いことが報告されている 8。このような単純かつ簡易な検査は

費用も安く、患者自己負担も公的負担も小さい。どこの施設でも実行可能で簡単な

検査が患者アウトカムの改善に寄与するか否かを検証することは、臨床的および医

療政策的観点からも重要である。 

 研究 2 として、「大腸直腸穿孔における手術方法の比較（Hartmann 手術 vs. 一期

的吻合術）」に関する分析を行った。複雑性腹腔内感染症の感染源コントロールに

は、開腹手術、腹腔鏡下手術、内視鏡もしくは経皮的ドレナージ術の選択肢が存在

し、それぞれの中でさらに手技が細分化されている。それぞれについて、エビデン

スの有無、各施設や臨床医の好みなどに基づいて、手技が選択されている。 

複雑性腹腔内感染症に関連した開腹手術の中でも特に、大腸直腸穿孔に対する

Hartmann 手術と一期的吻合術のどちらが推奨されるかについて、長年議論が尽きな

い。前者は 100 年前に術式として完成し、現代まで延々と受け継がれている古典的

な術式である 9。病変部を切除し、肛門側腸管断端を閉鎖し、人工肛門造設（口側腸

管断端を人工肛門として体外に導出する手技）を併せて行う手術である。後者は近

年行われるようになりつつある術式であり、病変部を切除し、肛門側腸管断端と口

側腸管断端を直接吻合する手術である。前者は完全な感染源コントロールが可能で
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あるため救命割合は高いものの、人工肛門を造設するため、患者は新しい生活様式

を余儀なくされる。整容的に受容できなければ心理的負担にもなる 10。さらに、人

工肛門を閉鎖する場合は再度手術（二期的手術）が必要となる。一方後者は、合併

症なく経過すれば一期的手術のみで完結できるものの、縫合不全のリスクを常に抱

えており、救命割合が低下する可能性がある。 

 各研究を詳述し、さらに両研究結果に基づき、複雑性腹腔内感染症における診療

指針について考察する。 

Ⅲ．背景と目的 

【研究 1】複雑性腹腔内感染症における腹腔内培養と死亡との関連 

腹腔内培養検体の採取および感受性検査は、適切な抗微生物薬治療を確実に行い、

広汎な抗微生物薬への過剰な曝露を最小限に抑えることで、原因微生物に応じた抗

微生物薬治療(病原体指向型抗微生物薬治療)を行うのに有用である。複雑性腹腔内

感染症患者の多くは、適切な感染源コントロールと適切な抗微生物薬治療で治療完

遂が可能である 2。従って、腹腔内培養検体採取は患者に追加的な便益を必ずしもも

たらすとは限らない。しかしながら、最近の研究では、世界中の医療関連複雑性腹

腔内感染症患者から抗微生物薬耐性病原体（第 3世代セファロスポリン耐性肺炎球

菌、腸球菌、E. faecalis、E. faecium など）が培養されたと報告され 11、近年のガイド

ラインでは、高リスク患者や医療関連感染患者では腹腔内培養検体の採取が推奨さ

れようになってきている 2,4,6,7。The World Society of Emergency Surgery Guideline 

(2017)4では、感染源コントロール中の培養は医療関連感染症、耐性菌高リスク市中

感染、重症患者では必ず行うべきである。これにより、抗微生物薬のスペクトラム
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が狭すぎる場合には抗微生物薬レジメンを拡張し、経験的抗微生物薬治療レジメン

が広すぎる場合にはでエスカレーションを行うことができる(GRADE 1C)と推奨され

ている。また、The Surgical Infection Society Guideline (2017)6では、低リスク市中感

染患者の腹腔内培養はルーチンには行わない(GRADE 1B)。しかしながら、特定の地

域では拡張スペクトラム b-ラクタマーゼ産生株が増加しているため、この推奨を変

更する必要があるかもしれない。高リスク市中感染、医療関連感染の場合は、腹腔

内培養を行い、潜在的な耐性菌または日和見病原体を特定する(GRADE 1C)。経験的

抗菌薬治療の指針とするため、疫学的目的で全員の培養を行うことは検討しても良

い(GRADE 1C)と推奨している。さらに、French Society of Anesthesia & Intensive Care 

Medicine Guideline (2015)7では、市中感染症では微生物を同定し抗微生物薬に対する

感受性を決定するために、医療関連感染では細菌・真菌の同定と抗微生物薬感受性

検査のために腹腔内培養の採取が必要(GRADE 2B, Expert Opinion)とし、The Surgical 

Infection Society and the Infectious Diseases Society of America Guideline (2010)2では、低

リスク市中感染の場合、定型的な好気性および嫌気性培養は、個々の患者では必要

ないと考えられるが、市中感染症に関連する病原体の耐性パターンの疫学的変化を

検出し、フォローアップ治療の指針とする上で価値がある（B-II）。臨床的に広く

使用されている抗微生物薬に対する耐性菌が施設・地域に存在する場合には、穿孔

性虫垂炎およびその他の市中感染症に対するルーチンの培養および感受性試験を行

う（B-III）。高リスク患者では感染部巣培養を定型的に行うべきであり、特に抗微

生物薬曝露歴のある患者では、他の患者よりも耐性菌を保有している可能性が高い

（A-II）と推奨を出している(推奨度は Table 1,2参照)。これらの推奨事項を裏付け

る根拠の多くは穿孔性虫垂炎患者の研究であり、培養検体採取は穿孔性虫垂炎患者
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個人の死亡アウトカムとは関連しないが、耐性菌が増加しているというデータに基

づいており 12-16、虫垂炎以外の疾患による複雑性腹腔内感染症患者における腹腔内培

養の有用性の検証はされていない。そこで本研究では、複雑性腹腔内感染症患者に

おける腹腔内培養が死亡割合低下と関連するかどうかを評価することを目的とし

た。 

Table 1. Grade Recommendations Assessment5 

 

Table 2. Strength of Recommendation and Quality of Evidence 
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【研究 2】大腸直腸穿孔における手術方法の比較(Hartmann 手術 vs. 一期的吻合術) 

重度の腹膜炎を伴う大腸直腸穿孔は生命を脅かす病態であり、様々な原因疾患が存

在する。下部消化管穿孔に続いて生じる汎発性腹膜炎の治療には緊急手術が必須で

あり、以下の２種類の手術方法に分類される；１）Hartmann 手術、もしくは２）一

期的吻合術および迂回路的人工肛門造設。２）は吻合腸管の内減圧目的に、吻合部

より口側に人工肛門（多くは小腸人工肛門）を造設する手技である 17-21。 

 憩室炎患者を対象とした観察研究では、Hartmann 手術と一期的吻合術後の死亡ア

ウトカムの比較は混在した結果であり、一期的吻合術は死亡割合や合併症割合の増

加とは関連していないことが示唆されている 22-24。また、同じく憩室炎患者を対象と

した小規模の無作為化比較試験では、一期的吻合術は Hartmann 手術よりも死亡割合

や合併症割合が有意に低くなることが示唆されている 25,26。しかしながら、術式の選

択において、他の原因疾患（悪性腫瘍、炎症性腸疾患、虚血性腸疾患、イレウス、

医原性腸管穿孔など）に関するデータは不足している。さらに、Hartmann 手術と一

期的吻合術の術式を比較したこれまでのほとんどの研究では、一期的吻合術を受け

た患者には、迂回路的人工肛門造設を行った患者が多く含まれている 27。Hartmann

手術と迂回路的人工肛門造設を伴わない一期的吻合術の術後転帰を直接比較した研

究はいくつかあるものの、症例数が少ないため結果には限界がある 28-30。 

 本研究の目的は、日本の大規模な入院患者データベースを用いて、様々な原因疾

患による大腸直腸穿孔患者の死亡割合、合併症割合、集中治療介入割合を、

Hartmann 手術と迂回路的人工肛門造設を伴わない一期的吻合術間で比較することで

ある。 
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Ⅳ．方法 

各研究は、ヘルシンキ宣言、および人を対象とする医学系研究に関する倫理指針に

基づいて実施した。 

 

大規模診療報酬情報データベースの概要 

本研究で用いた大規模診療報酬情報データベースである DPC データベースの概要を

示す。本研究は、厚生労働科学指定研究「診断群分類を用いた外来機能、アウトラ

イヤー評価を含む病院機能評価手法とセキュアなデータベース利活用手法の開発に

関する研究（H28-政策-指定-009）」（研究代表者：伏見清秀）および厚生労働科学

研究費補助金・戦略研究「大規模データを用いた運動器疾患・呼吸器疾患・がん・

脳卒中等の臨床疫学・経済分析(H27-政策-戦略-011)」（研究代表者：康永秀生）の

一環として、各病院との守秘義務契約に基づいて、各病院から一般社団法人診断群

分類支援機構を通じ両研究班に提供された DPC データを用いて実施された。本研究

は東京大学医学部附属病院倫理委員会によって承認を受け、提供されたデータは匿

名化データであることから患者の個別同意の取得は不要であった。当該データの利

用は、両研究班の研究代表者・研究分担者及び研究協力者に限定された。個別の研

究計画に沿ってデータベースからデータセットが抽出され、データセットは東京大

学臨床疫学・経済学教室（康永秀生教授）内のサーバーに保管され、サーバー内で

解析された。個票データのサーバー外への持ち出しは禁じられ、解析後の集計表の

みを学会・論文発表の目的に限定して持ち出し可能、とされた。 

 DPC データは入院医療費の包括支払い制度に関連したデータであり 31、上記研究

班のデータは約 1100 の参加病院から収集されている。全 80 の大学病院、三次救急
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病院の 91.7％（244/266）、日本外科学会認定施設の 44.0％（959/2182）、日本感染

症学会認定専門医養成施設の 79.9％（262/328）が参加している。データは、各入院

の患者基本情報、診断情報、診療情報、診療行為明細情報、検査関連明細情報、医

療機関情報からなる。病名、転帰、施行された検査・手術・処置および使用された

薬剤の種類・量・日付などの詳細な情報も多く含んでいる 32。DPC に登録された診

断名の妥当性研究において、併存症関連病名（心筋梗塞、うっ血性心不全、末梢血

管疾患、脳血管疾患、認知症、慢性肺疾患、リウマチ性疾患、消化性潰瘍疾患、肝

疾患、糖尿病、片麻痺、腎疾患、悪性腫瘍、転移性固形腫瘍）が主病名・入院病名

に含まれている場合の妥当性は比較的高く、感度 78.9%、特異度 93.2%、陽性予測

値 88.2%であると報告されている 33。さらに、細菌培養（検査コード D018細菌培養

同定検査）および細菌顕微鏡検査(D017排泄物、滲出物又は分泌物の細菌顕微鏡検

査)に関する妥当性も高いことが判明している（感度 91~97％、特異度および陽性予

測値 100％）33。本研究 1, 2 で使用した ICD-10 コードは、Table 3, 4 に記載した。コ

ードに含まれる内容（病名）によっては、全項目が対象とならない場合が存在し、

その場合は日本語病名を目視で確認し、必要な病名のみを抽出した。 
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研究１複雑性腹腔内感染症における腹腔内培養と死亡との関連 
 

 
 

Table 3. International Classification of Disease, 10th Revision Codes  
  ICD-10 codes 
Gastroduodenal perforation K25.1, K25.2, K25.5, K25.6, K26.1, K26.2, K26.5, K26.6 (with Japanese verification) 
Appendicitis perforation K35.0, K35.1 (with Japanese verification) 
Small intestinal diverticular perforation  K57.0, K57.8, K57.1+K63.1, K57.1+K65.X, K57.1+K63.0, K57.9+K63.1, K57.9+K65.X, K57.9+K63.0 
Colon diverticular perforation  K57.2, K57.3+K63.1, K57.3+K65.X, K57.3+K63.0 
Strangulated ileus perforation K56.2 
Intestinal ischemia perforation K55.0, (with Japanese verification) 
Cholecystitis necrotic or perforation K81.9, K80.0, K80.1, K81.0, K80.4, K82.2 (with Japanese verification) 
Acute obstructive suppurative cholangitis K83.0, K80.3 (with Japanese verification) and extracted in Japanese 
Idiopathic lower intestinal perforation K63.1, K63.0  
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研究２大腸直腸穿孔における手術方法の比較(Hartmann手術 vs. 一期的吻合術) 
 
Table 4.  International Classification of Disease, 10th Revision Codes 
Disease and procedure category ICD-10 codes 
Myocardial infarction I21.X, I22.X, I25.2 
Chronic heart failure I43.X, I50.X, I09.9, I11.0, I13.0, I13.2, I25.5, I42.0, I42.5-9, 

P29.0 
Peripheral vascular disease I70.X, I71.X, I73.1, I73.8-9, I77.1, I79.0, I79.2, I55.1, I55.8-

9, Z95.8-9 
Cerebrovascular disease I6X, G45.X, G46.X, H34.0 
Chronic pulmonary disease J4X, J60.X-J67.X 
Rheumatic disease M05.X, M06.X, M32.X-M34.X, M31.5, M35.1, M35.3, 

M36.0 
Peptic ulcer disease K25.X-K28.X 
Diabetic mellitus with no 
complication 

E10.0-1, E10.6, E10.8-9, E11.0-1, E11.6, E11.8-9, E12.0-1, 
E12.6, E12.8-9, E13.0-1, E13.6, E13.8-9, E14.0-1, E14.6, 
E14.8-9 

Diabetic mellitus with 
complication 

E10.2-5, E10.7, E11.2-5, E11.7, E12.2-5, E12.7, E13.2-5, 
E13.7, E14.2-5, E14.7 

Liver dysfunction mild B18.X, K73.X, K74.X, K70.X, K71.3-5, K71.7, K76.0, 
K76.2-4, K76.8-9, Z94.4 

Liver dysfunction severe I85.X, I86.4, I98.2, K70.4, K71.1, K72.1, K72.9, K76.5-7 
Renal dysfunction N18.X, N19.X, I12.0, I13.1, N03.2-7, N05.2-7, N25.0, 

Z49.0-2, Z94.0, Z99.2 
Hemiparaplegia G81.X, G82.X, G04.1, G11.4, G80.1, G80.2, G83.X 
Dimentia F00.X-03.X, F05.1, G30.X, G31.0, G31.1  
Diverticular disease K57.2, K57.4, K57.8, K57.3, K57.5, K57.9  
Colon carcinoma C18.2-9, C19.X, C20.X 
Inflammatory bowel disease K52.0, M35.2, K50.1, K50.8, K50.9 
Iatrogenic or foreign objects T18.4, T18.5, T18.9, T81.2 
Infectious disease K93.0, A18.3 
Ischemic disease K55.0, K55.1, K55.9 
Ileus K56.X 
Data not provide K63.1 
Perforation K63.1, K65.0 
Disseminated intravascular 
coagulation 

D65.X 

Peritonitis K65.X 
Trauma S3X 
Complications 

 

Bleeding T811 (with Japanese verification) 
Postoperative ileus K913 
Abdominal wall dehiscence T813 (with Japanese verification) 
Wound infection T814 (with Japanese verification) 
Stoma complications 

 

Stoma stenosis K914 (with Japanese verification) 
Parastomal hernia K918 (with Japanese verification) 
Mucocutaneous separation with 
skin erosion 

L309, K914 (with Japanese verification) 

Stoma prolapse T818, K914 (with Japanese verification) 
Medical Compications 

 

Acute myocardial infarction I21.X 
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Table 4(Continued).  International Classification of Disease, 10th Revision Codes 
Disease and procedure category ICD-10 codes 
Pulmonary embolization I26.9 
Deep venous thrombosis I80.2 
Stroke I63.X 
Intracranial hemorrhage I61.X 
Urinary tract infection N39.0 
Acute renal failure N17.X 
Pneumonia J15.X 
Acute respiratory distress 
syndrome 

J80.X 

Lung edema J81.X 
Ventilator-associated pneumonia J95.8 

 
 
 
 



 14 

【研究 1】複雑性腹腔内感染症における腹腔内培養と死亡との関連 

研究対象 

2014年 4月 1日から 2016年 3月 31日までの 2年間に入院した 18歳以上の複雑性

腹腔内感染症患者のうち、入院初日に感染源コントロール治療を受けた患者を対象

とした。これまでのガイドライン(The Surgical Infection Society Guideline 20176)でも

述べられている通り、複雑性腹腔内感染症治療において、早期の感染源コントロー

ルと適切な経験的抗微生物薬治療は、生存と回復の鍵となり、蘇生フェーズから治

療を開始することが推奨されている。本研究において下記に記載された疾患群はい

ずれも超急性期からの対応が必要な疾患であり、初日に感染源コントロールを行わ

ない症例は、治療見込みがない場合か、穿孔を伴う急性虫垂炎など疾患重症度がそ

れほど高くない可能性が考えられる。従って、蘇生フェーズにおける感染源コント

ロールが必要なコホートに限定するために入院初日に感染源コントロール治療を受

けた患者を対象とした。複雑性腹腔内感染症の定義は過去のガイドラインに基づ

き、穿孔を伴う急性胃潰瘍および十二指腸潰瘍、穿孔を伴う急性虫垂炎、小腸憩室

穿孔、大腸憩室穿孔、絞扼性イレウス穿孔、腸管虚血穿孔、特発性腸管穿孔、壊死

性もしくは穿孔性胆嚢炎、急性閉塞性化膿性胆管炎とした 2,4,6,7。感染源のコントロ

ールには、開腹手術、腹腔鏡下手術、内視鏡的もしくは経皮的胆道ドレナージ術を

含めた。外傷患者、妊娠中の患者、来院時心肺停止患者は除外した。感染源コント

ロールの際に腹腔内培養を行ったかどうかによって患者を 2つのグループに分けた

（培養群と非培養群）。培養に関するコードは以下を抽出した（D018-00細菌培養

同定（消化管）請求コード 160058310、D018-00細菌培養同定（穿刺液）請求コード

160144710、D018-00細菌培養同定（その他）請求コード 160058710）。入院経路に
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よって市中感染症と医療関連感染症に分類した 2。自宅から入院した患者は市中感染

症、他の病院、老人ホーム、長期療養施設などの医療施設から入院した患者は医療

関連感染症に分類した 34,35。入院経路により患者の保有する菌は大きく異なる。入院

経路の詳細が DPCで導入されたのは 2014年度からであり、本研究ではその変数が

重要であると考え、研究期間の開始を 2014年から全ての期間とした。この期間はガ

イドラインが発行された期間が 2010-2017年であることを考えると、ガイドライン

におけるエビデンス集積期間と重なっており、妥当な期間であると考えた。 

 

アウトカム 

 主要評価項目は院内死亡であり、副次評価項目は 5日目の抗微生物薬エスカレー

ションとした。検体の培養結果は通常 3～4日以内に得られ、この時点で臨床医はこ

の情報に基づいて抗微生物薬の変更が必要かどうかを判断する。抗微生物薬変更当

日には複数の薬剤を投与した記録が生じる可能性があるため、薬剤変更の翌日（5

日目）を評価の対象とした。エスカレーションの定義は、先行研究と同様 36,37、βラ

クタム系の抗微生物薬を抗微生物薬スペクトラムに基づき下記の通り分類した：ラ

ンク 5（カルバペネム系）、ランク 4（抗緑膿菌作用を持つβラクタム系）、ラン

ク 3（第 3 世代セフェム）、ランク 2（βラクタマーゼ配合アンピシリン）、ラン

ク 1（その他）。抗微生物薬の分類を Table 5に示す。各患者について、入院各日で

抗生剤のランクを特定した。複数の種類が投与されていた場合は、最も高いランク

を採用した。入院 1日目と 5日目を比較し、ランクの増減を評価した。また、各日

で投与された抗生剤の種類を数え、種類の増減を評価した。エスカレーション群は

ランクの増加または種類の増加と定義した 36,37。本研究ではデ・エスカレーションを

副次項目とすることも検討されたが、外科手術領域、特に腹部領域では、内科疾患
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で入院した患者に比べてデ・エスカレーションの頻度が低いことが報告されている

38。外科的感染症（腹膜炎や軟部組織感染症など）は多種類の微生物による炎症であ

ることが多く、内科疾患と比較して抗微生物薬のスペクトルを縮小することが難し

く結果として抗微生物薬の変更をしないというプラクティスとなる 38。従って外科

領域においては、多種類の微生物を特定することで適切なエスカレーションをする

ことが患者の予後改善と関連があるだろうと考えた。またデ・エスカレーションは

患者個人のためでもあるが施設や地域のアンチバイオグラムを悪化させない（耐性

菌を増やさない）ために行うものでもあり、患者個人の予後とは関連しづらい可能

性もあることからエスカレーションを今回の副次評価項目として採用した。 

 

統計解析 

カテゴリー変数は数値および割合で、連続変数は平均値および標準偏差で示した。

患者特性は、STROBE 声明 14.aの「記述的なデータの表では、検定結果を記載する

ことは避けるべきである。」という記述に基づいて有意性検定の対象とはしなかっ

た 39。 

 潜在的な病院クラスタを考慮し、一般化線形混合効果ロジスティック回帰モデル

を使用した 40-42。培養を日常的に行っている臨床医は、より適切な感染源のコントロ

ールと経験的抗微生物薬治療を患者に提供している可能性があり、これらの臨床医

を含む病院は、より良い治療を患者に提供している可能性があるため、この統計モ

デルを用いて病院間の差の調整を行った。患者背景および病院間の差を調整するた

めに、以下の変数をモデルに含めた：年齢、性別、併存疾患スコア(Charlson Co-

mirbidity Index, CCI)43、意識レベルスコア（Japan Coma Scale, JCS）、入院経路（市

中または医療関連）、感染源のコントロール手技の種類、人工呼吸器の使用、昇圧
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薬の使用、抗微生物薬の種類（Table 5）、免疫グロブリンの使用、アンチトロンビ

ンの使用、リコンビナントヒト可溶性トロンボモジュリンの使用、アルブミンの使

用、グルココルチコイドの使用、輸血、および病院識別番号。 

 疾患カテゴリーは、穿孔性虫垂炎、胃十二指腸穿孔、下部消化管穿孔（小腸およ

び結腸、憩室穿孔、絞扼性腸または虚血性腸管穿孔、特発性下部腸管穿孔）、およ

び胆道感染症（壊疽性胆嚢炎または穿孔性胆嚢、急性閉塞性化膿性胆管炎）とし

た。 

 サブグループ解析は、複雑性腹腔内感染症の原因疾患、入院経路（市中もしくは

医療機関）、年齢（70歳以上）、併存疾患（CCIスコア 1以上）、重症度（初日の

人工呼吸器管理、初日の昇圧薬使用）、免疫抑制剤の使用（グルココルチコイドの

使用）について行った 44。また、サブグループと治療間の交互作用分析も行った

45,46。複雑性腹腔内感染症ガイドラインの推奨に従い 2,4,6,7,44、年齢 70歳以上、CCIス

コア 1以上、初日の人工呼吸器管理、初日の昇圧薬使用、グルココルチコイド使用

のうち少なくとも 1つの因子を有する患者は高リスクに分類し、それ以外は低リス

クに分類した。医療関連感染、高リスク患者の市中感染、低リスク患者の市中感染

の比較分析を行った。 

 副次評価項目については、一般化線形混合効果ロジスティック回帰モデルと病院

ごとのランダム切片を用いて、5日目の腹腔内培養と抗微生物薬のエスカレーショ

ンとの関連を分析した。サブグループ解析も実施した。この解析において、初日に

抗微生物薬を投与されなかった患者は除外した。 

 感度分析として、培養群と非培養群間での傾向スコアマッチング解析を行った 47-

50。傾向スコアを算出するために、ロジスティック回帰モデルを用いて、腹腔内培養
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を従属変数とし、本分析と同じ独立変数を用いて算出した。算出された傾向スコア

の標準偏差 0.2の範囲内の値を用いて、復元抽出、最近傍マッチングを行った 51。マ

ッチングされた培養群と非培養群の間の患者背景のバランスは、標準化差 10％以上

を不均衡とみなした 52。腹腔内培養を行った患者と行わなかった患者をマッチさせ

た場合のリスク差を算出した。マッチさせた患者群に飽和モデルを適合させ、ロバ

スト標準誤差を推定した。院内死亡割合のリスク差と 95％信頼区間を算出した。す

べての検定は両側検定とし、P<0.05を統計学的に有意とした。すべての統計解析は

Stata/MP®バージョン 14.0（StataCorp, College Station, Texas, USA）を使用した。 
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Table 5. Classification of antimicrobial agents. 

β-lactams 

 ランク 5: carbapenem biapenem, doripenem, imipenem/cilastatin, meropenem, 
panipenem/betamipron 

 ランク 4: antipseudomonal β-lactam  piperacillin, piperacillin/tazobactam, cefepime, cefoperazone, 
cefoperazone/sulbactam, cefozopran, cefpirome, ceftazidime 

 ランク 3: third-generation cephem cefbuperazone, cefmenoxime, cefodizime, cefotaxime, ceftriaxone, 
latamoxef 

 ランク 2: ampicillin with β-lactamase inhibitor ampicillin/cloxacillin, ampicillin/sulbactam 

 ランク 1: other β-lactam  penicillin G, ampicillin, aspoxicillin, cefalotin, cefazolin, cefmetazole, 
cefminox, cefotiam, flomoxef, aztreonam 

Other antimicrobials 
 Fluoroquinolones ciprofloxacin, levofloxacin, pazufloxacin 

 Aminoglycosides dibekacin, gentamicin, isepamicin, kanamycin, tobramycin, Amikacin 
sulfate, streptomycin sulfate 

 Lincomycins clindamycin, lincomycin 

 Anti–methicillin-resistant Staphylococcus aureus 
drugs vancomycin, teicoplanin, linezolid, arbekacin, daptomycin 

 Antifungal drugs amphotericin B, fluconazole, fosfluconazole, itraconazole, miconazole, 
voriconazole, micafungin, Caspofungin Acetate 

  Others 
chloramphenicol, fosfomycin, quinupristin/dalfopristin, 
sulfadimethoxine, sulfamethoxazole/trimethoprim, anaemetro, 
azithromycin, erythromycin, minocycline, tigecycline 
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【研究 2】大腸直腸穿孔における手術方法の比較(Hartmann手術 vs. 一期的吻合術) 

研究対象 

2010年 7月 1日から 2014年 3月 31日の全 DPC期間内に、入院時に大腸直腸穿孔

の診断が確定している 15歳以上の患者で、入院初日に緊急開腹手術を受けた者を抽

出した。リンパ系、造血系および関連組織の悪性新生物（ICD-10コード、C81-

C96）を有する患者は、免疫化学療法を受けている可能性があるため除外した。ま

た潰瘍性大腸炎（K51）の患者は、全結腸肛門全摘術を受ける可能性があるため除

外した。さらに、外傷（S30～S39）の患者は、他の生命を脅かす外傷を伴っている

可能性があるため除外した。Hartmann手術の際に小腸人工肛門造設を受けている患

者も除外した。日本では、一般的に下部腸管穿孔に対する一期的吻合術手術では迂

回路的人工肛門造設は行わない。そこで、対象患者を Hartmann手術群と迂回路的人

工肛門造設を伴わない一期的吻合術群に分類した。 

 

アウトカム 

主要評価項目は 30日以内の在院死亡とした。30日以内に生存退院した場合は 30日

間生存したものとして扱った。サブグループ解析では、憩室炎、悪性腫瘍、炎症性

腸疾患（クローン病、ベーチェット病、放射線性腸炎）、虚血性腸疾患、イレウ

ス、または医原性腸管穿孔などの異なる疾患に対して Hartmann手術群と一期的吻合

術群の死亡割合を比較した。 

副次評価項目として、術後合併症および術後集中治療介入の有無を評価した。術

後合併症は、外科的合併症、人工肛門の合併症、内科的合併症に分類して評価し

た。術後集中治療介入については、昇圧薬の使用、人工呼吸器の使用、持続的腎代
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替療法、血液吸着療法、中心静脈カテーテル治療、および経管栄養開始時期を評価

した。 

 

統計解析 

傾向スコア分析 

Hartmann手術群と一期的吻合術群の間で 1対 1の傾向スコアマッチングを行った 47-

50。傾向スコアを推計するために、術式選択（Hartmann手術=1,一期的吻合術=0）を

従属変数とするロジスティック回帰モデルを用いた。独立変数には以下の患者背景

を用いた：年齢、性別、肥満度指数（body mass index, BMI）、併存疾患 43、原因疾

患、JCS、播種性血管内凝固症候群の有無、腹膜炎の有無、初日の人工呼吸器使用、

初日の昇圧薬使用（ドーパミン、ドブタミン、ノルアドレナリン、アドレナリン、

バソプレッシン）。初日の輸血、初日のアルブミン使用、初日のグルココルチコイ

ド使用、病院種別（大学病院か否か）、および手術中の腹腔内洗浄用生理食塩水の

量（腹腔内汚染の程度を示す代替マーカー）。欠損値は欠損カテゴリーに含めた。

非復元抽出により傾向スコアの標準偏差の 0.2 倍以内で最近傍マッチングを行った

51。傾向スコア推定の識別能（分離度合い）を評価するために C統計量を計算し

た。2群間で背景因子のバランスを評価するため標準化差 10％以上を不均衡とみな

した 50,52。 

 感度分析として傾向スコア分析の一種である逆確率重み付け法（inverse probability 

of treatment weighting, IPTW）でも解析した 53,54。Hartmann手術群の各患者は傾向ス

コアの逆数、一期的吻合術群の患者は（1－傾向スコア）の逆数によって重み付けさ

れた。 
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 傾向スコア分析では、30日死亡割合のリスク差と 95％信頼区間(confidence 

interval, CI)を計算した。サブグループについても同様の計算を行った。術後合併症

の発生割合をリスク差と 95％信頼区間を用いて Hartmann手術群と一期的吻合術群

の間で比較した。また、カイ二乗検定とWilcoxon 順位和検定を用いて、Hartmann

手術群と一期的吻合術群の間で術後集中治療処置を受けた割合と期間を比較した。 

 

操作変数法 

傾向スコア分析では、未測定交絡因子による隠れたバイアスを取り除くことはでき

ない。そこで、傾向スコア分析の確認分析として操作変数法による解析を行った

55,56。 

操作変数(instrumental variable, IV)とは、測定されている交絡因子（X）、アウトカ

ム変数（Y）、治療の選択を表す変数（T）以外の変数であって、以下の 3 条件を満

たす変数である。 

(i) Independence assumption: IVは Xと関連しない。 

(ii) Non-zero causal effect of IV on Treatment: IVは Tと強く関連する 

(iii) Exclusion restriction: IVは Tを介する経路以外に、直接 Yに影響しない。 

操作変数として、同一病院内で行ったひとつ前の手術手技を用いた。この方法で

は、各病院で大腸直腸穿孔手術を実施した患者たちを時系列でリスト化し、アウト

カム評価を行う患者のひとつ前の患者に行われた手術手技を操作変数とした 57-59。 

この操作変数（ひとつ前の患者に対する手術手技）は上記 3 条件を満たしている

と仮定できる。(i)ひとつ前の患者に対する手術手技は、次の患者の患者背景とは関

連しない。(ii) ひとつ前の患者に対する手術手技は、次の患者の手術手技の選択に

影響しうる。すなわち、ひとつ前の患者に対する手術手技が Hartmann手術であれ
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ば、外科医は次の患者にも Hartmann手術を選択しやすいかもしれない。ひとつ前の

患者に対する手術手技が一期的吻合術であれば、次の患者も一期的吻合術を選択さ

れやすいかもしれない。(iii) ひとつ前の患者に対する手術手技は、次の患者のアウ

トカムには影響しない。一般的に外科医はチームとして手術をするため術式選択は

施設により偏りが出る。そのため今回は施設の選好としてひとつ前の患者 1人手前

の患者に行われた手術手技を操作変数とした。 

本解析において、症例数が少ないと施設の選好が判断できないため手術患者数が

10人未満の病院を除外した 60。F統計量を用いて操作変数の強さを検証し、10より

大きい場合に操作変数が十分に強いと判断した 61。操作変数の妥当性を評価するた

めに、共変量のバランスも評価した 62。30日死亡割合のリスク差とその 95％信頼区

間を推定するために、傾向スコア分析と同じ共変量を用いて 2 段階最小二乗法を行

った。カテゴリー変数は数値とパーセンテージで、連続変数は中央値と四分位範囲

で表示した。有意性の検定は両側検定で、P < 0.05は有意と考えた。すべての統計解

析は、IBM SPSS バージョン 22 (IBM Corp., Armonk, NY, USA) および STATA/MP 

14.0 (Stata Corp., College Station, TX, USA)で行った。 

 

Ⅴ．結果 

【研究 1】複雑性腹腔内感染症における腹腔内培養と死亡との関連 

研究期間中に合計で 41,495 名の複雑性腹腔内感染症患者が同定された(Figure 1)。

Table 6, 7に、腹腔内培養の実施有無で分けた各群の患者背景の要約を示す。感染源

コントロールの手技中に腹腔内の液体を採取し培養検査を実施した症例は 16,303 例

（39.3％）であった。培養検査実施群の患者は比較的高齢で、CCIスコアが高く、
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医療関連感染、胆道系感染（穿孔）が多かった。培養検査非実施群には虫垂炎の患

者が多かった。Table 8, 9は、それぞれ感染部位および疾患原因別の患者背景の要約

を示す。 

無調整モデルでは、培養検査実施群の方が非実施群よりも院内死亡割合が高かっ

た[926/16,303(5.7%) vs. 1,013/25,192(4.0%); オッズ比 1.44; 95%信頼区間 1.31, 1.58]。

一般化線形混合効果ロジスティック回帰モデルでは、培養実施群の方が死亡割合は

低かった（調整済みオッズ比 0.85; 95%信頼区間 0.77, 0.95）(Figure 2)。また、疾患

別のサブグループ解析では、特に下部消化管穿孔と胆道系感染（穿孔）の患者で

は、培養検査実施群と非実施群で死亡割合に有意差が認められた(Figure 2)。入院経

路別、年齢別、CCIスコア別、人工呼吸器使用、昇圧薬使用、グルココルチコイド

使用で分けたサブグループ間には有意差は認められなかった。 

 入院経路と患者のリスクレベルを組み合わせて解析したところ，特に医療関連感

染と高リスクの市中感染では，培養検査実施群と非実施群で死亡割合に有意差が認

められた（交互作用項 P＜0.001）(Figure 3)。 

 培養検査実施群と非実施群では、5日目の抗微生物薬のエスカレーション割合に

有意差が認められた（調整済みオッズ比 1.56； 95%信頼区間 1.42, 1.72）(Table 

10)。 

 傾向スコアマッチング分析では、41,492組の傾向スコアマッチングペアが生成さ

れた（傾向スコアの標準偏差 0.2 倍の閾値を超えていたため、3人の患者が分析に含

まれなかった）。C統計量は 0.68であり、傾向スコアが一致した群の背景因子はバ

ランスが取れていた(Figure 4)。培養検査実施群と非実施群では、傾向スコアが一致
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した患者の院内死亡割合に有意差があり、そのリスク差は-0.9% (95％信頼区間 -1.3, 

-0.4)であった。  
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Figure 1. Flow diagram showing the stratification and selection of patients in the 
Diagnosis Procedure Combination database (2014–2016) 

 
CIAI, complicated intra-abdominal infection; CPA, cardiopulmonary arrest. 
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Table 6. Baseline characteristics of patients with complicated intra-abdominal infection 
according to intra-abdominal culture status 

 All patients  
(n = 41 495) 

No culture  
(n = 25 192) 

Culture  
(n = 16 303) 

Site of onset    
Community-acquired  36,351 (87.6) 22,585 (89.7) 13,766 (84.4) 
Health care-associated 5,144 (12.4) 2,607 (10.3) 2,537 (15.6) 

Age (years)* 62.3 (20.2) 59.1 (21.1) 67.1 (17.6) 
Male sex 24,246 (58.4) 14,730 (58.5) 9,516 (58.4) 
Charlson Co-morbidity Index score 

   

0 32,151 (77.5) 20,304 (80.6) 1,1847 (72.7) 
1 2,257 (5.4) 1,172 (4.7) 1,085 (6.7) 
2 5,421 (13.1) 2,877 (11.4) 2,544 (15.6) 
≥ 3 1,666 (4.0) 839 (3.3) 827 (5.1) 

Consciousness level 
   

Alert 36,366 (87.6) 22,630 (89.8) 13,736 (84.3) 
Delirium 3,707 (8.9) 1,869 (7.4) 1,838 (11.3) 
Somnolence 775 (1.9) 367 (1.5) 408 (2.5) 
Coma 647 (1.6) 326 (1.3) 321 (2.0) 

Cause of infection 
   

Perforation of stomach or duodenum  6,650 (16.0) 3,831 (15.2) 2,819 (17.3) 
Perforated appendicitis  17,969 (43.3) 12,773 (50.7) 5,196 (31.9) 
Perforation of small intestinal diverticulum  145 (0.3) 65 (0.3) 80 (0.5) 
Perforated colonic diverticulum  2,515 (6.1) 1,250 (5.0) 1,265 (7.8) 
Perforation of strangulated bowel 732 (1.8) 470 (1.9) 262 (1.6) 
Perforation ischaemic bowel 679 (1.6) 375 (1.5) 304 (1.9) 
Idiopathic lower intestinal tract perforation 4,763 (11.5) 2,578 (10.2) 2,185 (13.4) 
Necrotic or perforated cholecystitis  2,456 (5.9) 879 (3.5) 1,577 (9.7) 
Acute obstructive suppurative cholangitis 5,586 (13.5) 2,971 (11.8) 2,615 (16.0) 
Values in parentheses are percentages unless indicated otherwise; *values are mean(s.d.).  
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Table 7. Treatment characteristics of patients with complicated intra-abdominal infection 
according to intra-abdominal culture status 

 All patients  
(n = 41 495) 

No culture  
(n = 25 192) 

Culture  
(n = 16 303) 

Type of source control procedure    
Open surgery 32,147 (77.5) 19,742 (78.4) 12,405 (76.1) 
Laparoscopic surgery 3,548 (8.6) 2,364 (9.4) 1,184 (7.3) 
Percutaneous transhepatic biliary drainage 5,800 (14.0) 3,086 (12.2) 2,714 (16.6) 

Mechanical ventilation 1,189 (2.9) 484 (1.9) 705 (4.3) 
Vasopressor use 7,822 (18.9) 3,846 (15.3) 3,976 (24.4) 
No. of antimicrobial agents used on day 1 

   

0 1,200 (2.9) 1,028 (4.1) 172 (1.1) 
1 34,734 (83.7) 21,516 (85.4) 13,218 (81.1) 
2 5,243 (12.6) 2,529 (10.0) 2,714 (16.6) 
≥ 3 318 (0.8) 119 (0.5) 199 (1.2) 

Type of antimicrobial agent(s) used on day 1 
   

ランク 5: carbapenem 8,863 (21.4) 3,912 (15.5) 4,951 (30.4) 
ランク 4: antipseudomonal β-lactam  8,074 (19.5) 4,149 (16.5) 3,925 (24.1) 
ランク 3: third-generation cephem 1,470 (3.5) 895 (3.6) 575 (3.5) 
ランク 2: ampicillin with β-lactamase inhibitor 1,401 (3.4) 776 (3.1) 625 (3.8) 
ランク 1: other β-lactam  24,013 (57.9) 16,077 (63.8) 7,936 (48.7) 
Aminoglycoside 1,472 (3.5) 744 (3.0) 728 (4.5) 
Fluoroquinolone 128 (0.3) 67 (0.3) 61 (0.4) 
Lincomycin 260 (0.6) 109 (0.4) 151 (0.9) 
Antimethicillin-resistant Staphylococcus aureus 

drugs  
135 (0.3) 45 (0.2) 90 (0.6) 

Antifungal drugs 137 (0.3) 55 (0.2) 82 (0.5) 
Other 236 (0.6) 108 (0.4) 128 (0.8) 

Immunoglobulin use 2,135 (5.1) 845 (3.4) 1,290 (7.9) 
Antithrombin use 680 (1.6) 239 (0.9) 441 (2.7) 
Recombinant human soluble thrombomodulin use 1,103 (2.7) 403 (1.6) 700 (4.3) 
Albumin use 4,479 (10.8) 2,042 (8.1) 2,437 (14.9) 
Glucocorticoid use 3,181 (7.7) 1,581 (6.3) 1,600 (9.8) 
Blood transfusion 1,112 (2.7) 491 (1.9) 621 (3.8) 

Values in parentheses are percentages. 
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Table 8. Baseline characteristics of patients according to onset of complicated intra-
abdominal infection. 

  
Community-

acquired 
(n=36,351) 

Healthcare-
associated 
(n=5,144) 

Microbiological cultures of surgical samples (fluid or pus)     
Yes 13,766 (37.9) 2,537 (49.3) 
No 22,585 (62.1) 2,607 (50.7) 

Age, years 60.4 ± 20.1 75.0 ± 16.0 
Male sex 21,710 (59.7) 2,536 (49.3) 
Charlson comorbidity index     

0 28,174 (79.0) 3,437 (66.8) 
1 1,882 (5.2) 375 (7.3) 
2 4,398 (12.1) 1,023 (19.9) 
≥3 1,357 (3.7) 309 (6.0) 

Consciousness level     
Alert 32,924 (90.6) 3,442 (66.9) 
Delirium 2,534 (7.0) 1,173 (22.8) 
Somnolence 478 (1.3) 297 (5.8) 
Coma 415 (1.1) 232 (4.5) 

Cause     
Gastroduodenal perforation 5,914 (16.3) 736 (14.3) 
Appendicitis perforation 16,986 (46.7) 983 (19.1) 
Small intestinal diverticular perforation  127 (0.3) 18 (0.3) 
Colon diverticular perforation  2,145 (5.9) 370 (7.2) 
Strangulated ileus perforation 504 (1.4) 228 (4.4) 
Intestinal ischemia perforation 431 (1.2) 248 (4.8) 
Cholecystitis necrotic or perforation 1,863 (5.1) 593 (11.5) 
Acute obstructive suppurative cholangitis 4,501 (12.4) 1,085 (21.1) 
Idiopathic lower intestinal perforation 3,880 (10.7) 883 (17.2) 

Type of surgery (intervention)     
Open laparotomy 28,481 (78.3) 3,666 (71.3) 
Laparoscopic  3,196 (8.8) 352 (6.8) 
Percutaneous intervention 4,674 (12.9) 1,126 (21.9) 

Mechanical ventilation 837 (2.3) 352 (6.8) 
Vasopressor use 5,945 (16.4) 1,877 (36.5) 
Number of antibiotics used on Day 1     

0 985 (2.7) 215 (4.2) 
1 30,676 (84.4) 4,058 (78.9) 
2 4,431 (12.2) 812 (15.8) 
≥3 259 (0.7) 59 (1.1) 
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Table 8(Continued). Baseline characteristics of patients according to onset of complicated 
intra-abdominal infection. 

 
Community- 

Acquired 
(n=36,351) 

Healthcare- 
Associated 
(n=5,144) 

Antimicrobial ランク on Day 1     
ランク 5: Carbapenem 7,039 (19.4) 1,824 (35.5) 
ランク 4: Antipseudomonal β-lactam  6,740 (18.5) 1,334 (25.9) 
ランク 3: Third-generation cephem 1,327 (3.7) 143 (2.8) 
ランク 2: Ampicillin with β-lactamase inhibitor 1,216 (3.3) 185 (3.6) 
ランク 1: Other β-lactam  22,100 (60.8) 1,913 (37.2) 
Aminoglycoside 1,194 (3.3) 278 (5.4) 
Fluoroquinolone  115 (0.3) 13 (0.3) 
Lincomycin 214 (0.6) 46 (0.9) 
Anti–methicillin-resistant Staphylococcus aureus drug  91 (0.3) 44 (0.9) 
Antifungal drug  96 (0.3) 41 (0.8) 
Other drug 197 (0.5) 39 (0.8) 

Immunoglobulin use 1,695 (4.7) 440 (8.6) 
Antithrombin use 461 (1.3) 219 (4.3) 
Recombinant human soluble thrombomodulin use 823 (2.3) 280 (5.4) 
Albumin use 3,321 (9.1) 1,158 (22.5) 
Glucocorticoid use 803 (2.2) 309 (6.0) 
Blood transfusion 2,661 (7.3) 520 (10.1) 
Notes: Total may not be 100% because of rounding off. Data are presented as mean ± standard 
deviation, n (%), or median (interquartile range). 
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Table 9. Baseline patient characteristics according to cause. 

Characteristic 
Appendicitis 
perforation 
(n=17,969) 

Upper 
intestinal 

perforation 
(n=6,650) 

Lower 
intestinal 

perforation 
(n=8,834) 

Biliary 
infection / 

perforation 
(n=8,042) 

Microbiological cultures of surgical samples (fluid or pus)    
Yes 5,196 (28.9) 2,819 (42.4) 4,096 (46.4) 4,192 (52.1) 
No 12,773 (71.1) 3,831 (57.6) 4,738 (53.6) 3,850 (47.9) 

Site of onset     
Community-acquired 16,812 (93.6) 5,792 (87.1) 6,925 (78.4) 6,245 (77.7) 
Healthcare-associated 983 (5.5) 736 (11.1) 1,747 (19.8) 1,678 (20.9) 

Age, years 50.7 ± 19.7 62.6 ± 17.2 72.4 ± 14.6 76.6 ± 11.8 
Male sex 10,482 (58.3) 4637 (69.7) 4,361 (49.4) 4,766 (59.3) 
Charlson comorbidity index     

0 16,010 (89.1) 5,273 (79.3) 6,159 (69.7) 4,709 (58.6) 
1 584 (3.3) 337 (5.1) 904 (10.2) 432 (5.4) 
2 1,106 (6.2) 763 (11.5) 1,329 (15.0) 2,223 (27.6) 
≥3 269 (1.5) 277 (4.2) 442 (5.0) 678 (8.4) 

Consciousness level     
Alert 17,382 (96.7) 5,680 (85.4) 6,904 (78.2) 6,400 (79.6) 
Delirium 504 (2.8) 725 (10.9) 1,288 (14.6) 1,190 (14.8) 
Somnolence 57 (0.3) 143 (2.2) 283 (3.2) 292 (3.6) 
Coma 26 (0.1) 102 (1.5) 359 (4.1) 160 (2.0) 

Type of source control procedure     
Open surgery 17,529 (97.6) 4,388 (66.0) 8,682 (98.3) 1,548 (19.2) 
Laparoscopic surgery 431 (2.4) 2219 (33.4) 142 (1.6) 756 (9.4) 
Percutaneous transhepatic biliary drainage 9 (0.1) 43 (0.6) 10 (0.1) 5,738 (71.4) 

Mechanical ventilation 60 (0.3) 248 (3.7) 723 (8.2) 158 (2.0) 
Vasopressor use 721 (4.0) 1,399 (21.0) 3,851 (43.6) 1,851 (23.0) 
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Table 9(Continued). Baseline patient characteristics according to cause. 

Characteristic 
Appendicitis 
perforation 
(n=17,969) 

Upper 
intestinal 

perforation 
(n=6,650) 

Lower 
intestinal 

perforation 
(n=8,834) 

Biliary 
infection / 

perforation 
(n=8,042) 

Number of antimicrobial agents used on Day 1     
0 323 (1.8) 234 (3.5) 355 (4.0) 288 (3.6) 
1 16,372 (91.1) 5,641 (84.8) 7,070 (80.0) 5,651 (70.3) 
2 1,226 (6.8) 727 (10.9) 1,316 (14.9) 1,974 (24.5) 
≥3 48 (0.3) 48 (0.7) 93 (1.1) 129 (1.6) 

Type of antimicrobial agent(s) used on Day 1     
ランク 5: Carbapenem 1,173 (6.5) 1,513 (22.8) 4,371 (49.5) 1,806 (22.5) 
ランク 4: Antipseudomonal β-lactam  1,321 (7.4) 976 (14.7) 1,309 (14.8) 4,468 (55.6) 
ランク 3: Third-generation cephem 713 (4.0) 161 (2.4) 197 (2.2) 399 (5.0) 
ランク 2: Ampicillin with β-lactamase inhibitor 342 (1.9) 454 (6.8) 191 (2.2) 414 (5.1) 
ランク 1: Other β-lactam  15,120 (84.1) 3,984 (59.9) 3,615 (40.9) 1,294 (16.1) 
Aminoglycoside 59 (0.3) 13 (0.2) 15 (0.2) 41 (0.5) 
Fluoroquinolone 51 (0.3) 19 (0.3) 33 (0.4) 1,369 (17.0) 
Lincomycin 99 (0.6) 26 (0.4) 83 (0.9) 52 (0.6) 
Anti–methicillin-resistant Staphylococcus aureus drug  10 (0.1) 12 (0.2) 63 (0.7) 50 (0.6) 
Antifungal drug 2 (<1) 70 (1.1) 59 (0.7) 6 (0.1) 
Others 78 (0.4) 13 (0.2) 54 (0.6) 91 (1.1) 

Immunoglobulin use 132 (0.7) 270 (4.1) 1,353 (15.3) 380 (4.7) 
Antithrombin use 24 (0.1) 79 (1.2) 429 (4.9) 148 (1.8) 
Recombinant human soluble thrombomodulin use 37 (0.2) 88 (1.3) 616 (7.0) 362 (4.5) 
Albumin use 325 (1.8) 958 (14.4) 2,759 (31.2) 437 (5.4) 
Glucocorticoid use 909 (5.1) 491 (7.4) 1,282 (14.5) 499 (6.2) 
Blood transfusion 52 (0.3) 295 (4.4) 569 (6.4) 196 (2.4) 
Data are presented as mean ± standard deviation for age, and n (%) for other variables. 
Sums of percentages may not necessarily be 100% because of rounding off. 
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Figure 2. Adjusted odds ratios for in-hospital death between the culture and no-culture groups for all 
patients and in subgroup analyses 

 
Odds ratios with 95 per cent confidence intervals were estimated from a generalized linear mixed-effect logistic model and 
a random intercept per hospital adjusted for: age, sex, Charlson Co-morbidity Index score, consciousness level, site of 
disease onset, type of procedure for controlling source of infection, mechanical ventilation use, vasopressor use, type of 
antimicrobial agent, immunoglobulin use, antithrombin use, recombinant human soluble thrombomodulin use, albumin use, 
glucocorticoid use, blood transfusion and hospital identifiers. *Values in parentheses are percentages. 
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Figure 3. Adjusted odds ratios for in-hospital death between the culture and no-culture groups 
according to site of onset and disease severity 

 
Odds ratios with 95 per cent confidence intervals were estimated from a generalized liner mixed-effect logistic model and a 
random intercept per hospital adjusted for: age, sex, Charlson Co-morbidity Index score, consciousness level, site of onset 
of disease, type of procedure for controlling source of infection, mechanical ventilation use, vasopressor use, type of 
antimicrobial agent, immunoglobulin use, antithrombin use, recombinant human soluble thrombomodulin use, albumin use, 
glucocorticoid use, blood transfusion and hospital identifiers. *Values in parentheses are percentages. 
 
 
 
 
Table 10. Association between taking an intra-abdominal culture and escalation of antimicrobial agents 
on day 5 

 

Proportion with antimicrobials 
escalated on day 5* 

Adjusted odds 
ratio†‡ 

P for 
interaction 

No culture  Culture  

All patients 1091 of 24,511 
(4.5) 

1154 of 16,280 
(7.1) 1.56 (1.42, 1.72)  

Cause of infection    < 0.001 
Appendicitis 325 of 12,572 (2.6) 341 of 5,194 (6.6) 2.58 (2.17, 3.07) 

 Upper gastrointestinal perforation 278 of 3,688 (7.5) 272 of 2,814 (9.7) 1.29 (1.06, 1.57) 
Lower gastrointestinal perforation 309 of 4,548 (6.8) 310 of 4,088 (7.6) 1.21 (1.02, 1.44) 
Biliary tract infection / perforation 179 of 3,703 (4.8) 231 of 4,184 (5.5) 1.12 (0.90, 1.39) 

Values in parentheses are *percentages and †95 per cent confidence intervals. A total of 704 patients who did not use 
antimicrobial agents on day 1 were excluded. ‡Estimated from generalized linear mixed-effect logistic model and a random 
intercept per hospital adjusted for: age, sex, Charlson Co-morbidity Index score, Japan Coma Scale score, site of disease 
onset, type of source control procedure, mechanical ventilation use, vasopressor use, type of antimicrobial agent, 
immunoglobulin use, antithrombin use, recombinant human soluble thrombomodulin use, albumin use, glucocorticoid use, 
blood transfusion and hospital identifiers. 

� ���� ������"���

�������!�����������������

� �� ��
��� �

���� �� ��
��� �

	����	
��������
��"  '!�&*���#'�$����!���&�"!�
�")�$�%�

������������
��!�� ��

��������
�&"�	��	�

����������&"������

���	������&"�������

	
�����	�	����
�

�	����	��	������	� 
�����������


����
�����	��� 
�
���
����������

������	

��("$%��'�&'$� ��("$%�!"!��'�&'$�

�"  '!�&*���#'�$����!���&�"!�
�����$�%�

����&���$���%%"���&����!���&�"!

��� ��� ��� � ��� ��� ��	


�� �����������������	�������



 35 

Figure 4. Absolute standardized differences for baseline covariates comparing the culture and 
no-culture group before and after matching. 
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【研究 2】大腸直腸穿孔における手術方法の比較(Hartmann 手術 vs. 一期的吻合術) 

研究期間中に適格基準を満たした大腸直腸穿孔患者は 8,500 人であった。Hartmann

手術患者は 5,455 人、一期的吻合術患者は 3,045 人であり、その中から 2,800 組の傾

向スコアでマッチされたペアが生成された(Figure 5)。C 統計量は 0.62 であった。 

 Table 11 に、傾向スコアマッチング前後の Hartmann 手術群と一期的吻合術群の患

者背景を示す。マッチング前は、Hartmann 手術群は高齢者と女性の割合が高く、播

種性血管内凝固を併発し、初日の昇圧薬やアルブミンの使用割合が多く、術中の腹

腔内洗浄用生理食塩水の使用量が多かった。マッチング後の両群の変数はバランス

がとれていた。 

 30 日死亡割合は、粗解析では Hartmann 手術群と一期的吻合術群の間で有意差を

認めなかった(死亡割合 9.4％対 8.8％; リスク差 -0.5％; 95％信頼区間 -1.8, 0.7)。し

かし、傾向スコアマッチング後では群間に有意差を認めた(死亡割合 7.7％対 9.6％; 

リスク差  1.9％; 95％信頼区間 0.5, 3.4)。IPTW 解析でも同様な結果であった(死亡

割合 8.8％対 10.7％; リスク差 1.9％; 95％信頼区間 1.0, 2.8)(Figure 6)。 

 操作変数法では、5,563 人の適格患者を同定した（Hartmann 手術 3,575；一期的吻

合術 1,988）。F 統計量は 202（P＜0.001）であった。Table 12 で示す通り、患者背

景は、Hartmann 手術群と一期的吻合術群の間でバランスが取れていた。30 日死亡割

合に有意差はなかった(リスク差 4.4％; 95％信頼区間 -3.3, 12.1) (Figure 6)。 

Table 13 は、傾向スコアマッチング後の各群の術後合併症を示す。Hartmann 手術群

と一期的吻合術群の間で、全体的な術後合併症発生割合に有意差はなかった。一期

的吻合術群では全身麻酔下での再手術を必要とする割合が有意に高かった。縫合不

全は一期的吻合術群の 2.4％で発生し、ストーマ再造設またはストーマ形成術は
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Hartmann 手術群の 1.4％で発生していた。内科的合併症は群間で有意差はなかっ

た。 

 Table 14 は、傾向スコアマッチング後の各群における術後集中治療介入を示した

ものである。集中治療介入の日数、昇圧薬や人工呼吸器の使用日数は Hartmann 手術

群の方が一期的吻合術群よりも短かった。入院から経管栄養または経口栄養を開始

するまでの間隔は Hartmann 手術群で有意に短かった。 

 Table 15 は、傾向スコアマッチング後の両群の 30 日死亡割合のサブグループ解析

である。一期的吻合術群では、高齢者（≧80 歳）、女性、初日に昇圧薬を使用、初

日にグルココルチコイドの使用、がある場合に 30 日死亡割合が高かった。 

 その他、一期的吻合術手術の合併症のために人工肛門造設を受けた患者数は 117

例であり、そのうち人工肛門閉鎖術を受けた割合は 23.1％（27/117 例）であった。

また、Hartmann 手術を受けた患者のうち、人工肛門閉鎖術を受けた割合は

30.6%(856/2,800)であった。 
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Figure 5. Study flow diagram detailing the stratification and selection of patients with 
colorectal perforation in the 2010–2014 Diagnosis Procedure Combination database. 

 

 

 

 

 

 

 

17100 Colorectal perforated patients

8500 eligible patients

3045 Primary Anastomosis 5455 Hartmann’s Procedure

2800 Propensity score-matched 
Primary Anastomosis group

2800 Propensity score-matched 
Hartmann’s Procedure group

Propensity Score Matching

60 - age < 15 years
4349 - no emergency admission
3892 - no emergency surgery

91 - laparoscopic surgery      
27 - malignant neoplasms (lymphoid,    

hematopoietic, related tissue) 
30 - ulcerative colitis       

147 - abdominal injury
4 - created ileostomy

8600 excluded



 39 

TABLE 11. Baseline Patient Characteristics in the Unmatched and Propensity Score-Matched 
Groups. 
 Unmatched groups  Matched groups  

 
Primary 

Anastomosis 
(n = 3,045) 

Hartmann’s 
Procedure 
(n = 5,455) 

SD, 
% 

Primary 
Anastomosis 
(n = 2,800) 

Hartmann’s 
Procedure 
(n = 2,800) SD, % 

  n (%) n (%) n (%) n (%) 
Age, years           

15-59 745 (24.5) 779 (14.3) 26.0 503 (18.0) 567 (20.3) -5.8 
60-69 542 (17.8) 1,130 (20.7) -7.4 542 (19.4) 519 (18.5) 2.3 
70-79 836 (27.5) 1,646 (30.2) -6.0 835 (29.8) 804 (28.7) 2.4 
≥80 922 (30.3) 1,900 (34.8) -9.6 920 (32.9) 910 (32.5) 0.9 

Sex male 1,680 (55.2) 2,538 (46.5) 17.5 1,460 (52.1) 1,463 (52.3) -0.4 
Body Mass Index category, kg/m2           

< 18.5 546 (17.9) 1,000 (18.3) -1.0 528 (18.9) 495 (17.7) 3.1 
18.5-24.9 1,696 (55.7) 2,992 (54.8) 1.8 1,526 (54.5) 1,544 (55.1) -1.2 
25-29.9 382 (12.5) 694 (12.7) -0.6 339 (12.1) 355 (12.7) -1.8 
≥30 85 (2.8) 159 (2.9) -0.6 84 (3.0) 88 (3.1) -0.6 
missing 336 (11.0) 610 (11.2) -0.6 323 (11.5) 318 (11.4) 0.3 

Comorbidity Index           
0 1,802 (59.2) 2,982 (54.7) 9.1 1,566 (55.9) 1,617 (57.8) -3.8 
1 236 (7.8) 517 (9.5) -6.1 234 (8.4) 221 (7.9) 1.8 
2 769 (25.3) 1,410 (25.8) -1.1 763 (27.3) 729 (26.0) 2.9 
≥3 238 (7.8) 546 (10.0) -7.7 237 (8.5) 233 (8.3) 0.7 

Etiology           
Diverticular disease 1,087 (35.7) 1,522 (27.9) 16.8 862 (30.8) 894 (31.9) -2.4 
Colon carcinoma 629 (20.7) 1,108 (20.3) 1.0 624 (22.3) 610 (21.8) 1.2 
Inflammatory bowel disease 23 (0.8) 27 (0.5) 3.7 22 (0.8) 15 (0.5) 3.7 
Iatrogenic or foreign objects 13 (0.4) 20 (0.4) 0.0 13 (0.5) 14 (0.5) 0.0 
Ischemic disease 64 (2.1) 110 (2.0) 0.7 64 (2.3) 54 (1.9) 2.8 
Ileus 92 (3.0) 174 (3.2) -1.2 91 (3.3) 79 (2.8) 2.9 
Data not provide 1,137 (37.3) 2,494 (45.7) -17.1 1,124 (40.1) 1,134 (40.5) -0.8 

Japan Coma Scale           
Grade0 (alert) 2,566 (84.3) 4,420 (81.0) 8.7 2,323 (83.0) 2,345 (83.8) -2.2 
Grade1 (delirium) 280 (9.2) 635 (11.6) -7.9 278 (9.9) 278 (9.9) 0.0 
Grade2 (somnolence) 88 (2.9) 174 (3.2) -1.7 88 (3.1) 80 (2.9) 1.2 
Grade3 (coma) 111 (3.6) 226 (4.1) -2.6 111 (4.0) 97 (3.5) 2.6 

Disseminated intravascular 
coagulation 390 (12.8) 1,009 (18.5) -15.7 390 (13.9) 397 (14.2) -0.9 

Peritonitis 2,188 (71.9) 4,160 (76.3) -10.1 2,056 (73.4) 2,071 (74.0) -1.4 
Mechanical ventilation (day 1) 344 (11.3) 602 (11.0) 1.0 341 (12.2) 302 (10.8) 4.4 
Vasopressor (day 1) 1,228 (40.3) 2,709 (49.7) -19.0 1,218 (43.5) 1,175 (42.0) 3.0 
Blood transfusion (day 1) 650 (21.3) 1,347 (24.7) -8.1 648 (23.1) 608 (21.7) 3.4 
Albumin (day 1) 940 (30.9) 2,208 (40.5) -20.1 938 (33.5) 920 (32.9) 1.3 
Glucocorticoid (day 1) 483 (15.9) 1,001 (18.4) -6.6 466 (16.6) 455 (16.3) 0.8 
Hospital type (academic) 423 (13.9) 940 (17.2) -9.1 422 (15.1) 407 (14.5) 1.7 



 40 

TABLE 11(Continued). Baseline Patient Characteristics in the Unmatched and Propensity Score-
Matched Groups. 
 Unmatched groups 

SD, % 

Matched groups 

SD, %  
Primary 

Anastomosis 
(n = 3,045) 

Hartmann’s 
Procedure 
(n = 5,455) 

Primary 
Anastomosis 
(n = 2,800) 

Hartmann’s 
Procedure 
(n = 2,800) 

 n (%) n (%) n (%) n (%) 
Saline for intra-abdominal irrigation, ml          

<5,000 1,032 (33.9) 1,445 (26.5) 16.2 883 (31.5) 503 (31.3) 0.4 
≥5,000, <10,000 664 (21.8) 1,013 (18.6) 8.0 588 (21.0) 542 (20.9) 0.2 
≥10,000, <15,000 553 (18.2) 1,268 (23.2) -12.4 550 (19.6) 835 (20.5) -2.2 
≥15,000 521 (17.1) 1,234 (22.6) -13.8 521 (18.6) 920 (18.6) 0.0 
missing 275 (9.0) 495 (9.1) -0.3 258 (9.2) 1,460 (8.7) 1.8 

Notes: Total may not become 100% owing to rounding off. 
SD indicates standardized difference   

 
 
 
 
Figure 7. Risk difference in 30-day mortality between PA and HP. 

 
PS, propensity score; IPTW, inverse probability of treatment weighting; IV, instrumental variable; 
PA, primary anastomosis; HP, Hartmann’s procedure; CI, confidence interval. 
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Table 12. Patient Characteristics and Covariate Balance for the Pooled Sample and Instrumental Variable Analysis 

 Pooled groups  Instrumental Variable groups 

 
Primary 

Anastomosis 
(n = 3,045) 

Hartmann's 
Procedure 
(n = 5,455) 

SD, 
% 

Primary 
Anastomosis 
preference 
(n = 1,988) 

Hartmann's 
Procedure 
preference 
(n = 3,575) 

SD, 
% 

  n (%) n (%) n (%) n (%) 
Age, years           

15-59 745 (24.5) 779 (14.3) -26.5 381 (19.2) 629 (17.6) 4.1 
60-69 542 (17.8) 1,130 (20.7) 7.6 412 (20.7) 729 (20.4) 0.7 
70-79 836 (27.5) 1,646 (30.2) 6.2 566 (28.5) 1,008 (28.2) 0.7 
≥80 922 (30.3) 1,900 (34.8) 10.1 629 (31.6) 1,209 (33.8) -4.7 

Sex male 1,680 (55.2) 2,538 (46.5) -18.1 959 (48.2) 1,830 (51.2) -6.0 
Body Mass Index category, kg/m2           

< 18.5 546 (17.9) 1,000 (18.3) 2.1 365 (18.4) 634 (17.7) 1.8 

18.5-24.9 1,696 (55.7) 2,992 (54.8) -3.2 111
0 (55.8) 1,955 (54.7) 2.2 

25-29.9 382 (12.5) 694 (12.7) 0.3 236 (11.9) 469 (13.1) -3.6 
≥30 85 (2.8) 159 (2.9) 0.0 66 (3.3) 98 (2.7) 3.5 
missing 336 (11.0) 610 (11.2) 1.6 211 (10.6) 419 (11.7) -3.5 

Comorbidity Index           

0 1,802 (59.2) 2,982 (54.7) -3.1 116
0 (58.4) 29 (56.9) 3.0 

1 236 (7.8) 517 (9.5) 3.4 182 (9.2) 159 (8.7) 1.8 
2 769 (25.3) 1,410 (25.8) 4.3 501 (25.2) 53 (25.3) -0.2 
≥3 238 (7.8) 546 (10.0) 2.3 145 (7.3) 98 (9.1) -6.6 

Etiology           
Diverticular disease 1,087 (35.7) 1,522 (27.9) -17.6 617 (31.0) 1,124 (31.4) -0.9 
Colon carcinoma 629 (20.7) 1,108 (20.3) 1.2 395 (19.9) 692 (19.4) 1.3 
Inflammatory bowel disease 23 (0.8) 27 (0.5) -3.7 8 (0.4) 21 (0.6) -2.8 
Iatrogenic or foreign objects 13 (0.4) 20 (0.4) 0.0 6 (0.3) 14 (0.4) -1.7 
Ischemic disease 64 (2.1) 110 (2.0) 0.0 35 (1.8) 80 (2.2) -2.9 
Ileus 92 (3.0) 174 (3.2) 1.7 57 (2.9) 117 (3.3) -2.3 
Data not provide 1,137 (37.3) 2,494 (45.7) 15.7 870 (43.8) 1,527 (42.7) 2.2 

Japan Coma Scale           

Grade0 (alert) 2,566 (84.3) 4,420 (81.0) -9.4 165
1 (83.0) 2,867 (80.2) 7.2 

Grade1 (delirium) 280 (9.2) 635 (11.6) 8.3 198 (10.0) 419 (11.7) -5.5 
Grade2 (somnolence) 88 (2.9) 174 (3.2) 2.4 57 (2.9) 120 (3.4) -2.9 
Grade3 (coma) 111 (3.6) 226 (4.1) 3.2 82 (4.1) 169 (4.7) -2.9 

Disseminated intravascular coagulation 390 (12.8) 1,009 (18.5) 14.5 327 (16.4) 606 (17.0) -1.6 

Peritonitis 2,188 (71.9) 4,160 (76.3) 9.5 147
1 (74.0) 2,634 (73.7) 0.7 

Mechanical ventilation (day 1) 344 (11.3) 602 (11.0) 18.6 241 (12.1) 423 (11.8) 0.9 
Vasopressor (day 1) 1,228 (40.3) 2,709 (49.7) 20.1 920 (46.3) 1,670 (46.7) -0.8 
Blood transfusion (day 1) 650 (21.3) 1,347 (24.7) 8.7 478 (24.0) 907 (25.4) -3.2 
Albumin (day 1) 940 (30.9) 2,208 (40.5) 19.5 700 (35.2) 1,368 (38.3) -6.4 
Glucocorticoid  (day 1) 483 (15.9) 1,001 (18.4) 7.5 371 (18.7) 620 (17.3) 3.6 
Hospital type (academic) 423 (13.9) 940 (17.2) 9.2 317 (15.9) 672 (18.8) -7.7 
Saline for intra-abdominal irrigation, ml          

<5,000 1,032 (33.9) 1,445 (26.5) 2.8 629 (31.6) 1,022 (28.6) 6.5 
≥5,000, <10,000 664 (21.8) 1,013 (18.6) 0.0 382 (19.2) 711 (19.9) -1.8 
≥10,000, <15,000 553 (18.2) 1,268 (23.2) 0.4 409 (20.6) 810 (22.7) -5.1 
≥15,000 521 (17.1) 1,234 (22.6) 0.0 420 (21.1) 724 (20.3) 2.0 
missing 275 (9.0) 495 (9.1) 1.7 148 (7.4) 308 (8.6) -4.4 

Notes: Total may not become 100% due to rounding off. 
Abbreviations: SD, Standardized difference. 
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Table 13. Postoperative Complications in Propensity Score-Matched Groups 
 Matched groups 

 
Primary 
Anastomosis 
(n = 2,800) 

Hartmann’s 
Procedure 
(n = 2,800) 

Risk 
Difference, 
% 

95% 
Confidence 
Interval 

  n (%) n (%) 
Overall postoperative complications 699 (25.0) 641 (22.9) 2.1 (-0.2 to 4.3) 
Surgical complications       

Overall surgical interventions under general anesthesia 235 (8.4) 129 (4.6) 3.8 (2.5 to 5.1) 
Anastomotic leak 67 (2.4) - -  - 
Bleeding 10 (0.4) 22 (0.8) -0.4 (-0.9 to -0.0) 
Intra-abdominal abscess (requiring surgery) 31 (1.1) 34 (1.2) -0.1 (-0.7 to 0.5) 
Intra-abdominal abscess (requiring percutaneous drainage) 60 (2.1) 51 (1.8) 0.3 (-0.4 to 1.1) 
Postoperative ileus (requiring surgery) 27 (1.0) 11 (0.4) 0.6 (0.1 to 1.0) 
Postoperative ileus (requiring long-tube drainage) 72 (2.6) 54 (1.9) 0.6 (-0.1 to 1.4) 
Abdominal wall dehiscence 72 (2.6) 89 (3.2) -0.6 (-1.5 to 0.3) 
Wound infection 97 (3.5) 109 (3.9) -0.4 (-1.4 to 0.6) 

Medical complications 247 (8.8) 241 (8.6) 0.2 (-1.3 to 1.7) 
Acute myocardial infarction 10 (0.4) 4 (0.1) 0.2 (-0.1 to 0.5) 
Pulmonary embolization or Deep venous thrombosis 10 (0.4) 15 (0.5) -0.2 (-0.6 to 0.2) 
Stroke or Intracranial hemorrhage 22 (0.8) 31 (1.1) -0.3 (-0.9 to 0.2) 
Urinary tract infection 12 (0.4) 8 (0.3) 0.1 (-0.2 to 0.5) 
Acute renal failure 100 (3.6) 95 (3.4) 0.2 (-0.8 to 1.1) 
Pneumonia or Ventilator-associated pneumonia 51 (1.8) 54 (1.9) -0.1 (-0.8 to 0.6) 
Acute respiratory distress syndrome or Lung edema 60 (2.1) 53 (1.9) 0.3 (-0.5 to 1.0) 

Stoma complications (Total) - - 69 (2.5)   
Stoma recreation or stoma plasty (under general anesthesia) - - 40 (1.4)   
Stoma plasty (under local anesthesia) - - 9 (0.3)   
Stoma stenosis - - 1 (0.04)   
Parastomal hernia - - 7 (0.3)   
Mucocutaneous separation with skin erosion - - 8 (0.3)   
Stoma prolapse - - 6 (0.2)     
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TABLE 14. Postoperative Critical Care Interventions in the Propensity Score-Matched 
Groups. 
 Matched groups 

  
Primary 

Anastomosis 
(n = 2,800) 

Hartmann’s 
Procedure 
(n = 2,800)  

P-value 

Vasopressor, n (%) 1,453 (51.9) 1,422 (50.8) .41 
Mechanical ventilation, n (%) 1,219 (43.5) 1,223 (43.7) .91 
CRRT, n (%) 315 (11.3) 316 (11.3) .97 
PMX, n (%) 614 (21.9) 632 (22.6) .56 
Central venous catheterization, n (%) 1,501 (53.6) 1,513 (54.0) .75 
Tube feeding, n (%) 422 (15.1) 398 (14.2) .36 
Oral feeding, n (%) 2,583 (92.3) 2,624 (93.7) .032 
Duration of critical care interventions, days, median (IQR)      

Vasopressor 3 (1-7) 3 (1-6) .018 
Mechanical ventilation 4 (2-11) 3 (2-8) <.001 
CRRT 3 (2-7) 3 (2-5) .33 
PMX 2 (1-2) 2 (1-2) .48 
Central venous catheterization 11 (6-22) 10 (6-18) .002 
Interval from admission to starting tube feeding 8 (5-15) 6 (4-12) <.001 
Interval from admission to starting oral feeding 6 (5-8) 6 (4-8) <.001 

CRRT indicates continuous renal replacement therapy; IQR, interquartile range; PMX, polymyxin 
B hemoperfusion. 
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Table 15. Subgroup Analyses of 30-day Mortality in Propensity Score-Matched Groups 
 Matched groups 
 Primary 

Anastomosis   
Hartmann’s 
Procedure Risk 

Difference, % 

95% 
Confidence 

Interval    % 
No. of 
deaths/ 
Total No. 

% 
No. of 
deaths/ 
Total No. 

Age, years       

15-59 1.6 8/503 1.2 7/567 0.4 (-1.2 to 2.0) 
60-69 4.1 22/542 4.2 22/519 -0.2 (-2.7 to 2.3) 
70-79 8.4 70/835 7.5 60/804 0.9 (-1.7 to 3.6) 
≥80 18.4 169/920 13.9 126/910 4.5 (1.2 to 7.9) 

Sex       

Male 8.4 122/1,460 7.0 102/1,463 1.4 (-0.6 to 3.3) 
Female 11.0 147/1,340 8.5 113/1,337 2.5 (0.3 to 4.8) 

Etiology       

Diverticular disease 4.2 36/862 4.5 40/894 -0.3 (-2.2 to 1.6) 
Colon carcinoma 9.8 61/624 7.4 45/610 2.4 (-0.7 to 5.6) 
Inflammatory bowel disease 0.0 0/22 0.0 0/15 0 (-20.4 to 14.9) 
Iatrogenic or foreign objects 0.0 0/13 7.1 1/14 -7.1 (-31.5 to 16.4) 
Ischemic disease 29.7 19/64 20.4 11/54 9.3 (-6.6 to 24.1) 
Ileus 11.0 10/91 11.4 9/79 -0.4 (-10.5 to 9.2) 
Data not provide 12.7 143/1,124 9.6 109/1,134 3.1 (0.5 to 5.7) 

Peritonitis 9.9 203/2,056 7.8 162/2,071 2.1 (0.3 to 3.8) 
Mechanical ventilation (day 1) 22.0 75/341 19.2 58/302 2.8 (-3.5 to 9.0) 
Vasopressor (day 1) 18.6 227/1,218 14.6 171/1,175 4.1 (1.1 to 7.1) 
Blood transfusion (day 1) 19.0 123/648 15.3 93/608 3.7 (-0.5 to 7.8) 
Glucocorticoid (day 1) 18.7 87/466 13.4 61/455 5.3 (0.5 to 10.0) 
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Ⅵ．考察 

【研究 1】複雑性腹腔内感染症における腹腔内培養と死亡との関連 

本研究では、複雑性腹腔内感染症患者における腹腔内培養検査の実施と死亡割合低

下の間に有意な関連が示された。また、下部消化管穿孔、胆道系感染（穿孔）、医

療関連感染、高リスク市中感染などの特定の疾患・状況についても、腹腔内培養検

査実施群と非実施群間で院内死亡割合に有意差を認めた。 

 複雑性腹腔内感染症管理に関する複数のガイドラインでは、腹腔内培養と感受性

検査の役割が議論されている。4つのガイドラインはすべて、ハイリスク患者およ

び医療関連感染患者に腹腔内培養を行うことを推奨している 2,4,6,7。低リスクの市中

感染患者に対しては、腹腔内培養を行わないことを推奨するガイドラインもある 6。

しかし、多くは曖昧なコメントもしくはコメントすらされていない。日本版敗血

症・敗血症性ショック管理ガイドライン 2016 では 63、「敗血症・敗血症性ショック

患者において必要と考えられる場合には、血液を含む各種検体を培養のために採取

してもよい」としている。このように、日本のガイドラインには、患者の重症度や

入院経路に基づく明確な推奨事項は存在していない。 

 これらのガイドライン推奨は、穿孔性虫垂炎のデータに基づいており 12-16、その他

の疾患による複雑性腹腔内感染症については評価されていない。今回の結果は、腹

腔内培養を行うことで複雑性腹腔内感染症による死亡割合が減少することを示唆し

ている。本研究から判明した日本の現状では、入院経路や疾患を問わず、複雑性腹

腔内感染症患者のうち半数に満たない数の患者にしか腹腔内培養が行われていなか
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った。臨床医は複雑性腹腔内感染症患者の腹腔内培養を積極的に行い、抗微生物薬

治療の指針とすべきであろう。 

 不適切な抗微生物薬治療は、敗血症および複雑性腹腔内感染症患者の高い死亡割

合と関連しており、培養結果に基づいた抗微生物薬のデ・エスカレーションが推奨

されている 38,64。デ・エスカレーションは、患者の状態が良好な場合には比較的容易

に行うことができる。しかし、患者の状態が悪化している場合には，より適切な抗

微生物薬治療への変更を慎重に検討すべきである。腹腔内培養を行えば、予期せぬ

病原体や耐性菌であっても、感受性検査結果から病原体に応じた抗微生物薬に切り

替えることが可能となる。今回の結果から、培養検査実施群では腹腔内培養の情報

を参考に抗微生物薬の適切な切り替えが可能であり、適切な抗微生物薬を使用する

ことが複雑性腹腔内感染症患者の良好な転帰と関連している可能性が示唆された。

本研究では施行していないが、感受性検査数を把握することで抗微生物薬変更に関

する担当医の意図が把握できる可能性があり、さらなる検討が必要である。 

 一般に、入院経路 6、年齢 65、併存症 66、循環ショック 67、免疫抑制 6、感染重症度

2,6,68は治療の失敗または死亡と関連している。しかし本研究のサブグループ解析で

は、これらのパラメータについてアウトカムに有意差は認められなかった。群間で

違いが出なかった理由の１つとして解析方法（見ているもの）の違いが挙げられ

る。これまでの研究の大部分が観察研究であり、単変量解析もしくはステップワイ

ズロジスティック回帰を用いて多変量解析を行っている。従ってリスク因子が一単

位増加する事に対するオッズを見ているが、本研究ではリスク因子を持つ群と持た

ない群における介入（暴露）効果の異質性を見ている。従ってそもそも見ているも

のが異なる。さらに本研究では異質性という観点では、Interaction P<0.05 を有意水
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準とした時に群間に違いを認めなかったが、リスクがある群もない群も介入に関す

る効果はほぼ同じであり、点推定値を見る限り、いずれも培養検査実施した場合に

良好なアウトカムと関連がある傾向を示している。第二に研究された時代の違いも

存在する。既存の研究が 1990年代から 2000年代後半にかけて研究されたおり、そ

の時代と比し集中治療の質が向上していることも考えられる。第三にカットオフポ

イントの妥当性の問題がある。ガイドラインの推奨に基づいてカットオフポイント

設定しているが、コホートの年齢の違いはアウトカムにも影響を及ぼすと考えられ

る。 

 また、複雑性腹腔内感染症の原因疾患が異なる患者間では、死亡割合に統計的に

有意な差が認められた。腹腔内培養は下部消化管穿孔、胆道系感染（穿孔）を有す

る患者の死亡割合の低下と関連しており、臨床医はこのような患者では培養検体を

採取することを考慮すべきであることを示唆している。一方虫垂炎においては、既

存の報告と一致して、今回の結果からも死亡アウトカムとの関連は見られなかっ

た。一般に虫垂炎死亡割合は非常に低く、培養検査実施群も非実施群も 0.2~0.6%の

死亡割合であることを考えると死亡のようなハードアウトカムとの関連は検出しづ

らいと考えられる。 

 本研究では、臨床医への推奨を簡単な枠組みとして提供するために、患者を入院

経路とリスクの程度によって 3つのカテゴリーに分類した 26。このサブグループ解

析では、交互作用項の P値は有意であった。しかし、3つのサブグループの点推定

値はほぼ同じであり、腹腔内培養の有益性はこれら 3つのサブグループでもほぼ同

等であることが示唆された。一方、高リスク市中感染と医療関連感染のグループで

は、腹腔内培養と院内死亡割合の低下との間に有意な関連を認めた。したがって、
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臨床医はこれらの患者から腹腔内培養を行うことが推奨されるものの、低リスク市

中患者については弱い推奨に留まる。これらの所見はすべて、複雑性腹腔内感染症

治療に関する最近のガイドラインの推奨事項と一致しており 2,4,6,7、本研究で追加さ

れた新たなエビデンスにより、その推奨事項の妥当性が確認できた。 

 感度分析である傾向スコア分析の結果からも、腹腔内培養を受けた複雑性腹腔内

感染症患者は、腹腔内培養を受けていない患者に比べて生存割合が高いことが示唆

され、この結果は、一次解析で得られた知見を裏付けるものと考えられた。 

 費用面に関しては、腹腔内培養の検査費用は 160-215点（1600円~2150円）であ

り、薬剤感受性検査を行った場合は 170-280点（1700円~2800円）の追加となり、

全体では 330-495点（3300円~4950円）の費用となる。本研究では費用対効果分析

は行っていないが、検査を行うことがアウトカムとの関連と繋がり、その費用が

3300円~4950円であるならば十分に許容できる負担増であると考える。 

本研究の強みは、さまざまな原因で発症した複雑性腹腔内感染症患者を全国規模

の対象患者により評価した点にある。また、病院間の差を考慮した混合効果分析に

より、頑健性のある結果を得られた。 

研究の限界としては、第一に、本研究はルーチンに収集される診療情報データベ

ースを使用しており、特定の臨床疑問に答えるために前向きに作成されたデータベ

ースではない。そのため、疾患や手技の誤分類や過少報告が存在する可能性があ

る。本データベースの妥当性を検証した先行研究では、データベースに記録された

診断や検査の感度・特異度が高いことが示されているが 33、妥当性研究における

D018細菌培養検査には、１）口腔、気道又は呼吸器からの検体、２）消化管からの

検体、３）血液又は穿刺液、４）泌尿器又は生殖器からの検体、５）その他の部位
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からの検体、６）簡易培養全てが含まれており、各項目を個別に調査したものでは

ない。従って、本研究で使用した２）もしくは３）の感度・特異度が異なる可能性

はある。また、妥当性研究における疾患そのものは併存症関連疾患であり今回の研

究対象疾患とは異なる。しかしながら、疾患名が主病名・入院病名に含まれている

場合の妥当性検証であるため、DPC自体の主病名・入院病名精度は同じように高い

と考えられるが外的妥当性には限界がある。今回研究対象となった疾患病名は手術

手技を合わせて抽出しており、手技コードは診療報酬から取得しているため、両者

を合わせた抽出方法では陽性予測値は高くなると考えられる。第二に、組入基準と

して「入院初日に感染源コントロールを行った患者」に限定することで対象者の抽

出感度が低下した可能性がある。例えば、日付が変わる少し前に入院した患者にお

いて、緊急手術が日付上翌日になる可能性があり、このような患者は対象となり得

る患者ではあるが、「蘇生フェーズにおける感染源コントロールが必要なコホー

ト」に限定することを最優先して本研究では除外した。第三に、患者背景の違いを

調整するために、混合効果ロジスティック回帰モデルと傾向スコア分析を使用した

とは言え、アウトカムに影響を及ぼす未測定交絡因子（例えば、血液培養陽性割合

や耐性菌検出割合など）が存在する可能性がある。第四に、データベースにはバイ

タルサインや採血結果などの臨床情報が含まれていない。そのため、人工呼吸器管

理、昇圧薬使用の有無、輸血製剤使用の有無に関する情報を、それぞれ呼吸不全、

低血圧、および異常な臨床検査所見の代替マーカーとして使用した。第五に、抗微

生物薬のランク分類は腹腔内感染症に特化した分類ではない。参考文献の患者群は

敗血症患者もしくは肺炎患者であり、感染巣として肺の感染が多いため、腹腔内感

染症の起因菌として検出されうる嫌気性菌の分類には準じていない可能性がある。
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最後に、データベースには培養結果や同定された微生物に関する情報がないことが

挙げられる。今回の研究では、培養検査実施群は抗微生物薬のエスカレーション割

合が有意に高いことが示されたが、培養結果や検出微生物結果から実際に何種類の

抗微生物薬が変更されたのかを判断することはできなかった。また、抗微生物薬の

対象臓器（疾患）も同定できていない。従って、エスカレーションしたこととアウ

トカムが関連しているのかは実際には不明である。さらに、培養結果から抗微生物

薬を変更しているはずであるが、培養検査実施群には培養検査を実施しようとした

理由が存在し、それが適応交絡になっている可能性がある。培養結果や病原体の結

果に応じて臨床医が診療（抗微生物薬など）を変更すべきかどうかを判断するため

には，さらなる研究や臨床試験が必要であり，今回の研究はそのために必要な臨床

的知見を与えるものである。 

 

【研究 2】大腸直腸穿孔における手術方法の比較(Hartmann 手術 vs. 一期的吻合術) 

本研究では、傾向スコア分析により、Hartmann 手術群と比較して一期的吻合術群の

方が有意に高い 30 日死亡割合が認められた。操作変数法では、有意差は認められな

かったものの同様の傾向を認めた。また、一期的吻合術群は合併症のために二次手

術を受ける可能性が高く、術後集中治療介入期間もわずかに長かった。 

 大腸直腸穿孔は比較的稀な疾患であるため、Hartmann 手術群と迂回路的人工肛門

造設を付与しない一期的吻合術群を比較する大規模無作為比較試験を実施すること

は現実的に困難である。実際、以前の無作為化比較試験はサンプル数が少ないた

め、その結果には限界がある 25,26。観察研究は実現可能な代替手段となりうるもの

の、これまでの観察研究では、測定された交絡因子と未測定交絡因子に関連するバ
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イアスが存在していた 30,69-73。今回の観察研究では、双方の交絡因子を調整するため

に複数の解析を行い、結果の頑健性を確認した。 

 本研究の傾向スコア分析および操作変数法では、Hartmann 手術群と一期的吻合術

群の共変量のバランスをとることに成功した。操作変数に関する F値は 10以上であ

り、操作変数は弱くないことが示された。操作変数法では 30 日死亡割合の 95％信

頼区間が拡がったものの、点推定値は全ての解析で同様の方向性を示し、結果の一

貫性は確認された。操作変数法の信頼区間が広い理由は、二段階最小二乗法の推定

値の分散が通常の線形回帰の推定値の分散よりもはるかに大きいためであると考え

られる 74。真値に近い推定値を算出するためには、二段階最小二乗法では、線形回

帰分析よりも大きなサンプル・サイズが必要である 74,75。 

 疾患に関するサブグループ解析では、Hartmann 手術群と一期的吻合術群の間で 30

日死亡割合に有意差は認められなかった。このことは、どのような疾患において

も、早期死亡割合という点では、両群は同等である可能性があることを示唆してい

る。昇圧薬の使用、グルココルチコイド使用、年齢が 80 歳以上の患者の 30 日死亡

割合は、Hartmann 手術群よりも一期的吻合術群の方が有意に高かった。このことか

ら、ショック状態、免疫抑制状態、高齢の患者には Hartmann 手術を選択することが

推奨され、重症化していない患者には一期的吻合術手術を選択することが可能であ

ると考えられる。 

 これまでの研究では、初回手術の合併症発生割合に Hartmann 手術と一期的吻合術

の間に有意な差はないことが示唆されている 24,25。我々の研究でも、Hartmann 手術

と一期的吻合術の間で全体的な合併症発生割合に有意な差は認められなかった。し

かし、合併症による二次手術を受ける割合は一期的吻合術群の方が高いことが示さ
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れた。特筆すべきは、縫合不全が一期的吻合術群の 2.4％に認められたことである。

一般的に、穿孔による炎症や浮腫をきたした結腸の吻合は難しいため、この結果は

生物学的な蓋然性があると考えられる。一期的吻合術は、合併症のために二次手術

を必要とする可能性があるという点においては、緊急時には有利ではないことを示

唆している。 

 術後の集中治療介入割合は、Hartmann 手術群と一期的吻合術群で有意差はなかっ

た。しかし、介入を受けた期間は一期的吻合術群の方がわずかに長かった。これは

術後の糞便や腸液漏れの合併症発生割合が高かったためと考えられる。臨床的には

あまり重要な差ではないかもしれない。 

 本研究における人工肛門閉鎖割合は Hartmann 手術群 30.6％、一期的吻合術群

23.1％であり、先行研究（40～60％）よりも低かった 10,76。本研究でストーマ閉鎖割

合が比較的低かった理由の一つは、患者の年齢が海外と比較して高齢（患者の 6 割

は 70代、3 割は 80代以上）であったことが考えられる。医師は患者の余命を考慮

して人工肛門閉鎖手術を躊躇したのかもしれない。一期的吻合術後に人工肛門造設

手術を受けた患者にとっても、人工肛門閉鎖手術は 3回目の手術となるため、手術

を受けることを躊躇したと考えられる。 

 本研究の強みは以下の通りである。第一に、先行研究と比較して最も多くの患者

を対象としたこと、第二に、様々な原因疾患を検討したこと、第三に、Hartmann 手

術と一期的吻合術単独の手術法を比較したこと、第四に、術後の集中治療介入割合

も含めて検討したこと、第五に、傾向スコア分析や操作変数法などの複数の分析手

法を用いたこと、である。 
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本研究の限界は以下の通りである。第一に、患者背景の特徴と疾患の重症度の違

いを調整するために傾向スコア分析を用いたとは言え、手術を行った外科医の技量

の違いや 25、腹膜炎の重症度の指標（Mannheim 腹膜炎指数・Hinchey分類など

77,88）、腸管そのものの浮腫の程度、患者の術式に対する選好の情報はデータベース

に存在していない。腹膜炎の重症度に関しては代替マーカーとして手術中の腹腔内

洗浄用生理食塩水の量を用いたが、他の情報は取得できていない。また複数の診療

科が同じ疾患の緊急手術を担当する医療施設の場合や、医師の異動に伴う緊急手術

担当医やチームの変更（時間経過による変化）は、同施設内でも選択される術式が

変わる可能性がある。これらは術式選択に影響すると考えられ、未測定交絡が存在

しており、アウトカムに影響を与える可能性がある。そのため、測定不能な交絡因

子を理論的に調整できる操作変数法を用いて調整を試みた。操作変数法では有意差

を検出できなかったが、この原因が解析方法の性質によるものか、真実として２群

間での有意差がないのかの判断をすることはできない。第二に、データベースには

臨床検査所見とバイタルサインに関する臨床データが含まれていない。そのため、

呼吸不全、循環ショック、および異常な臨床検査所見の代理指標として、人工呼吸

器の使用、昇圧薬の使用、輸血またはアルブミン投与などを用いた 79。第三に、術

式として右半結腸切除と左半結腸切除を区別できなかった。しかしながら、過去の

研究では、右側憩室炎と左側憩室炎に対する治療法に有意差はなく 83、大腸憩室炎

の穿孔部位、悪性腫瘍、その他の疾患における左右差は短期アウトカムとは関連し

ていないとされている 80-82。第四に、データベースには当該施設で外来通院をしてい

る場合のみ入院前後の患者情報が記録される。従って患者のステロイドの使用が常

備薬として内服しているステロイドであるか、敗血症性ショックの治療として使用
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されたものかを同定することができなかった。最後に、今回のデータベース研究で

は、初回手術と同じ病院に再入院した患者以外は、退院後のフォローアップできな

かったため、長期アウトカムを評価できなかった。そのため、他院で行われた人工

肛門閉鎖手術は同定できなかった。 

 

Ⅶ．結論 

大規模診療情報データベースを用いて、複雑性腹腔内感染症治療における検査や術

式とアウトカムとの関連を分析した。研究１では、複雑性腹腔内感染症患者におけ

る腹腔内培養の施行は死亡割合低下と有意に関連することが示された。臨床医に

は、下部消化管穿孔、胆道系感染（穿孔）、医療関連感染、高リスク市中感染など

の特定の疾患・状態については、腹腔内培養を施行する方が良いかもしれない。研

究２では、大腸直腸穿孔の患者において、Hartmann 手術の術式が死亡割合の低下と

関連することが示された。臨床医には、ショック状態、免疫抑制状態、高齢者であ

る場合には、特に Hartmann 手術の術式を選択する方が良いかもしれない。 

 大規模なリアルワールドデータベースを用いることにより、従来型の研究と比較

して、非常に多数の症例数を収集可能である。複雑性腹腔内感染症治療をはじめ、

集中治療領域の多くの疾患に対する治療について、今後も大規模なリアルワールド

データベースを用いた臨床疫学研究が可能になると期待される。 

今後の課題として、臨床情報と大規模診療情報データベースの統合が挙げられ

る。大規模診療情報データベースにはバイタルサインなどの生理学的データ、検査

結果、検出された微生物の特徴などの臨床情報は含まれていない。これらの情報を
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大規模診療情報データベースに付与することで、より精緻な分析が可能となること

が期待できる。 

 そのようなデータベースのひとつとして、著者が所属する国立病院機構では

National Hospital Organization Clinical Data Archives (NCDA)というデータベースを構

築している。NCDA には、平成 28年 1月以降の SS-MIX2規格(標準化ストレージ機

能)に含まれるデータ種別 (病名・入退院・転棟・外来来院・食事・処方・投薬・検

査)の全データが保有されている。入院患者のバイタルサインデータ(血圧・体温・

心拍数)、細菌検査結果（菌名）、感受性情報も含まれる。従って抗微生物薬や医師

のプラクティス変更が妥当であったかどうかも客観的に検討することができる。   

このように、観察研究では患者の病態や重症度についての詳細な臨床情報が必要

であるのに加え、現存する様々なデータベースと結合することで、各データの特徴

を取り込み、それぞれのデータベース単独で生じうる研究限界を克服することがで

きる。そのためには、データを収集・データベース化する段階では匿名化せずに患

者番号や生年月日・住所といった個人識別子を含んだ状態で運用されるとともにデ

ータ結合も制約がなく、数値の単位も標準化されている必要があり、このようなデ

ータベースであれば様々な研究がより深く分析できると考える。 

このようなデータベースを活用し、複雑性腹腔内感染症治療に関する研究を継続

し、検出微生物と抗微生物薬の投与期間、デ・エスカレーション、エスカレーショ

ンの記述研究等を計画している。 
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