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研究成果の概要（和文）：本研究では、重要な疾病媒介蚊が保有するウイルスの多様性を包括的に把握し、それ
らウイルスが蚊媒介性ウイルスの感染・増殖・媒介に与える影響を解明することを目的とした解析を行った。具
体的には、野外でヒトスジシマカ、アカイエカ種群蚊、コガタアカイエカを採集し、それらが保有するウイルス
叢を網羅的に明らかにした。また、採集した蚊から累代飼育系統を確立し、保有ウイルスの安定的維持の可否に
ついて検証するとともに、それらの系統を用いた蚊媒介性ウイルスの重感染実験を実施し、蚊媒介性ウイルスの
感染・増殖・伝播に与える影響について評価した。

研究成果の概要（英文）：This study was conducted to comprehensively understand the diversity of 
viruses in important disease vector mosquitoes and to analyze the impact of these latent viruses on 
infection, propagation, and transmission of mosquito-borne viruses. We collected Aedes albopictus, 
Culex pipiens complex, and Culex tritaeniorhynchus mosquitoes in the field, and comprehensively 
clarified the viromes. In addition, we established laboratory colonies from the field-collected 
mosquitoes, verified whether the latent viruses could be maintained stably or not, and conducted 
superinfection experiments of mosquito-borne viruses using the latent virus-infected colonies to 
evaluate their effects on infection, propagation, and transmission of mosquito-borne viruses.

研究分野：衛生昆虫学

キーワード： 昆虫　感染症　病原体　害虫管理　ウイルス叢

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究により、重要な疾病媒介蚊のウイルス叢とその多様性の実態が明らかになった。また、蚊種や地域個体
群、さらには季節遷移によって、保有ウイルス叢が変動することなど、ウイルス生態学的な知見も新たに得るこ
とができた。さらに、実験室内で累代飼育を実施している複数蚊種の系統においてウイルス叢の解析を行った結
果、実験室内飼育は野外個体群と比較して、保有ウイルスの多様性が低くなることが示唆された。これら保有ウ
イルス叢を構成するウイルスが、各種蚊媒介性ウイルスの感染・増殖・伝播に及ぼす影響について、個々に詳細
に明らかにすることで、流行動態予測や新しい伝播制御戦略の構築につながることが期待される。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
 農作物の生産環境は、特定の作物の単一栽培に代表されるように、自然本来の環境とは大きく
異なる人工的で特異な環境であり、そのことが農業害虫や植物病原菌の大規模発生に大きく寄
与していることは否めない。それは現在の人間の生活環境にも通ずる構造であり、急速な都市化
や人口の密集が、ジカウイルス感染症やデング熱などの感染症の再興・増加や、それらを媒介す
る衛生害虫の発生密度や分布域の拡大などに大きく影響している。節足動物によって媒介され
る病原体は、それら病原体を効率的に媒介できるベクターの存在が、流行の度合いを左右する大
きな要因であり、とりわけ衛生害虫である蚊においては、世界各地の疾病媒介蚊を対象に、各種
蚊媒介ウイルスの感受性や媒介能を調査する研究が数多く報告されてきた。それぞれの蚊種の
系統、またはそれぞれの個体において、ウイルス感受性や媒介能は大きく異なることが明らかと
なったものの、これまでどのような要因が蚊のウイルス感受性や媒介能に関与しているかにつ
いては、ほとんど明らかにされていない。また、蚊は自然界において、吸血や吸蜜により多種多
様な動物・植物との関わりを持っており、そのことからも多様なウイルスを保有していることが
予想される。実際に海外の疾病媒介蚊では、これまで培養細胞では分離されなかった多数のウイ
ルスの存在が、ウイルス叢解析の結果明らかになってきている(Shi et al., 2016, 2017)。さらに
は近年の研究で、蚊の保有するある種の昆虫ウイルスが、蚊媒介性ウイルスの増殖を抑制あるい
は促進するといった報告がなされている(Hobson-Peters et al., 2013; Zhang et al., 2017)。しか
しながら、それらの研究は、ある単一の昆虫ウイルスと蚊媒介性ウイルスに着目したものであり、
蚊類が自然界では多様なウイルスを保有している状況を鑑みると、実際に野外で起こっている
現象を反映しているとは言い難い。 
 
２．研究の目的 
本研究では重要な疾病媒介蚊が保有するウイルスの多様性を把握し、それらが蚊媒介ウイル
スの感染・増殖・媒介に与える影響を解明するために、以下の 3つを主な研究目的として解析を
実施した。 
（１）重要疾病媒介であるヒトスジシマカ、アカイエカ種群蚊、コガタアカイエカを対象として、
これまで明らかにされていないそれらの蚊の Viromeを解明すること。 
（２）蚊媒介性の病原ウイルスと競合または排除する有用ウイルスを探索し、それらウイルスを
用いた新規の生物学的防除技術の確立すること。 
（３）ウイルスを指標とした病原体流行に対する全く新しいリスクファクターを同定すること。 
 
３．研究の方法 
 本研究の対象となるヒトスジシマカ、アカイエカ種群蚊、コガタアカイエカを、国内外にて採
集し、それらが保有するウイルスを網羅的に探索する。また、採集した蚊から実験室内累代飼育
系統を確立し、蚊集団内における保有ウイルスの安定的維持について検証するとともに、各種ウ
イルスを保有した蚊系統を樹立する。それらの系統を用いた蚊媒介性ウイルスの感染実験を実
施し、蚊媒介性ウイルスの感染・増殖・媒介に与える影響について解析を行い、蚊媒介性ウイル
スの感染動態に影響を与えるウイルスの特定を行う。 
 
４．研究成果 
 これまでの解析において、2017 年に石川県、鳥取県、長崎県で捕集されたコガタアカイエカ
の RNA ウイルス叢を明らかにした。その結果、新規のウイルスを含む合計 18種のウイルスが検
出された。これらのウイルス叢は、コガタアカイエカに特徴的なものであるのかを調査するため、
同所的に採集されたコガタアカイエカの近縁種であるシロハシイエカ、さらにはイナトミシオ
カのウイルス叢を解析し、これら種間のウイルス叢について比較解析を行った。その結果、シロ
ハシイエカとイナトミシオカから検出されたウイルスは、それらの蚊種に特異的なウイルスも
存在したが、コガタアカイエカと同種のウイルスの存在も確認された（図 1）。このことから、
自然界では別種の蚊間でウイルスが水平伝播している事実が明らかとなった。また、検出された
ウイルスは、シロハシイエカで 11種、イナトミシオカで 3種であり、蚊種によって保有するウ
イルスの多様性が異なることが判明し、日本脳炎ウイルスの主要媒介蚊であるコガタアカイエ
カやシロハシイエカには、高いウイルス許容性の素地がある可能性が示唆された（図 1）。また、
ヒトスジシマカおよびアカイエカ種群蚊の保有ウイルスの多様性を把握する目的で、2016－2018
年に東京都の同一調査地点で捕集された個体を用いて、ウイルス叢解析を実施した。その結果、
ヒトスジシマカにおいては 18 種のウイルスが検出され、一方でアカイエカ種群蚊においては 17
種のウイルスが検出された（図 2）。これら 2 種の蚊は、前述のコガタアカイエカの場合と同じ
く、高いウイルス許容性の素地がある可能性が示唆された。アカイエカ種群蚊においては、季節
におけるウイルス検出状況に特段の差や傾向は観察されなかったが、ヒトスジシマカにおいて
は、越冬卵から生育した成虫の発生時期である 5～6月に捕集された個体は、ウイルス叢の多様
性がやや低い傾向が観察された（図 2）。 



 また、アカイエカ種群蚊においては、検出されるウイルス種の変動が大きかったのに対して、
ヒトスジシマカにおいては多くのウイルスが、観察年や季節に関係なく検出される傾向にあっ
た（図 2）。以上の研究によって、野外の蚊におけるウイルス叢の変動実態が初めて明らかとな
った。 
 以上の研究は国内で採集された蚊を中心としたものであるが、国外の蚊サンプルを用いたウ
イルス叢の比較も実施した。これまでの研究において、日本脳炎ウイルス媒介蚊であるコガタア
カイエカの RNA ウイルス叢は、日本国内の異なる地点（石川県、鳥取県、長崎県）で捕集された
個体群においては、多くのウイルスを共通して保有していることが示されている。これは、当該
蚊種の長距離飛翔をする特性によって、各調査地点の集団間で（遺伝的）交流が存在することが、
共通のウイルスを多く保有する状況を生み出す要因の一つであると考えられる。蚊の保有する

図 1：本研究により国内のコガタアカイエカとその近縁蚊種等から検出
されたウイルスを示したベン図。ウイルス名の略称を以下に示す。CPPV, Culex 
pseudovishnui partitivirus; CPNLV, Culex pseudovishnui negev-like virus; CPBLV, Culex 
pseudovishnui bunya-like virus; CPRLV, Culex pseudovishnui rhabdo-like virus; CPTLV, 
Culex pseudovishnui tymo-like virus; MFV, Mosquito flavivirus; ICIFV, Isahaya Culex 
Iflavirus; WTLV11, Wenzhou tombus-like virus 11; WSLV3, Wenzhou sobemo-like virus 3; 
BSV, Bat sobemovirus; CVSTV,Culex vishnui subgroup totivirus; JEV, Japanese 
encephalitis virus; HPLV22, Hubei partiti-like virus 22; CTPV, Culex tritaeniorhynchus 
partitivirus; CTNLV, Culex tritaeniorhynchus negev-like virus; CTAV, Culex 
tritaeniorhynchus anphevirus; CTFLV, Culex tritaeniorhynchus flavi-like virus; HCLV1, 
Hubei chryso-like virus 1; CTRV, Culex tritaeniorhynchus rhabdovirus; HMV2, Hubei 
mosquito virus 2; YCIFV, Yonago culex iflavirus; CTALV, Culex tritaeniorhynchus Aspi-
like virus; YIV, Yongsan Iflavirus; HMV4, Hubei mosquito virus 4; CITV, Culex inatomii 
totivirus; CILLV, Culex inatomii luteo-like virus. 

図 2：国内定点で採集されたヒトスジシマカとアカイエカ種群蚊から検出されたウイルス叢の季節変動 



ウイルス叢の地理的な特異性を検証するため、コガタアカイエカと近縁であり同様の生態特性
を示すシロハシイエカを対象として、集団間の直接的な遺伝的交流が起こりにくいと予想され
る日本とインドネシアで捕集された個体群を用いて、それらのウイルス叢の比較解析を行った。
先行研究において日本産シロハシイエカからは 11 種のウイルスが検出されていたが、今回の解
析によって、インドネシア産のシロハシイエカからは、16種の新規ウイルスを含む 22 種のウイ
ルスが検出された。また、日本産とインドネシア産とで共通に検出されたウイルス種は、わずか
3種類であった。このことから、宿主蚊集団が地理的に隔離された環境下においては、たとえ同
種であっても保有するウイルス叢は、全く異なることが明らかとなった。 
蚊の保有する昆虫特異的ウイルスと蚊媒介ウイルスとの相互作用を解析するために、感染実
験に用いる蚊の実験室飼育系統の選定を行った。各種系統の RNA ウイルス叢解析を実施した結
果、コガタアカイエカの実験室飼育系統においてトティウイルス（Culex vishnui subgroup 
totivirus）、ヒトスジシマカの 2系統（IKT 系統および 19NMT8 系統）がそれぞれ、2種（IKT 系
統）と 6 種（19NMT8 系統）のウイルスを保有しており、また、本研究の対象蚊種ではないもの
の、ウイルス媒介蚊として重要なヤマトヤブカの実験室飼育系統においては、1種のウイルス[ナ
ルナウイルス（Aedes japonicus narnavirus 1）]の保有を確認した。本研究では、これらの実
験室系統を用いて、蚊媒介ウイルスの感染実験を行った。まず、それぞれ 1種ずつのウイルス持
続感染が判明しているコガタアカイエカとヤマトヤブカの系統を用いて、日本脳炎ウイルス（JEV）
の感染実験を実施した。これらの持続感染ウイルスの存在の有無において、JEV の感染動態が変
化するかどうかの解析を行ったところ、トティウイルスとナルナウイルスはともに宿主蚊の JEV
の感染に何ら影響を与えないことが判明した。 
さらに、保有するウイルスの多様性の異なるヒトスジシマカ 2 系統を用いたデングウイルス
血清型 1 型（DENV-1）の感染実験を行った。その結果、DENV-1 が蚊の中腸に感染後、血体腔か
ら全身感染に至るウイルスの動態（viral dissemination）が、保有ウイルスの多様性が高い系
統（19NMT8 系統）において、多様性が低い系統（IKT 系統）と比較して、viral dissemination
を呈した個体数が有意に低いことが観察された。このことから、保有ウイルスの感染状況によっ
て、蚊媒介ウイルスの媒介効率が変化することが示唆された。そのため、DENV-1 の感染効率の
悪かった系統（19NMT8 系統）を用いて、DENV-1 の感染程度と保有ウイルス種の相関関係を調べ
た。その結果、DENV-1 の感染と保有ウイルス種の間に相関関係は観察されなかった。そのため、
保有しているウイルス種の多様性の他、蚊自体の遺伝的な背景やその他の共生微生物（細菌叢な
ど）が、主として DENV-1 の感染動態に影響を与えていることが推測された。 
以上の研究を通じて、重要な疾病媒介蚊のウイルス叢とその多様性が明らかになり、それらの
生態学的な知見も新たに得ることができた。また、実験室内で累代飼育を実施している複数蚊種
の系統においてウイルス叢の解析を行った結果、実験室内飼育は野外個体群と比較して、保有ウ
イルスの多様性が低いことが判明した。この結果は、野外蚊から捕捉されるウイルスの多くは、
垂直伝播以外の伝播様式によって、蚊の集団内に維持されているものを示しているものと思わ
れた。実際に我々の先行研究において、in vitro 条件下において蚊媒介ウイルスの増殖を抑制
することが示唆される Shinobi tetravirus は、野外のヒトスジシマカ個体群においては高い感
染率を示すものの、実験室系統においては当該ウイルスの持続感染系統は得られていない。さら
に本ウイルスは、上述の野外ヒトスジシマカにおけるウイルス叢の季節変動の観察において、越
冬卵から孵化した春先の個体群からはあまり検出されない傾向が観察されている。このように、
垂直伝播が主とした伝播様式と思われないウイルスについても、蚊媒介ウイルスと相互作用す
るものが存在する可能性は否定できない。そのため、今後はこのようなウイルスも視野に入れた
実験系の確立が必要であることが考えられた。 
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