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研究成果の概要（和文）：これまで昆虫寄生菌によるハマダラカの防除研究は致死効果のみ評価されてきたが、本研究
課題では宿主探索行動・吸血行動・産卵行動の3種の亜致死性の効果に着目して実施した。その結果、宿主探索行動で
は菌の感染により熱および色、匂いを認識できなくなること、吸血行動では吸血率、吸血量が低下すること、産卵行動
では卵巣の濾胞の発達が抑制され、産卵数および卵の孵化率が低下することが明らかになった。これらの行動阻害は感
染症の媒介効率に直接影響するものと考えられ、昆虫寄生菌の感染により疫学的な意味において不活性なベクターを作
り出すことが可能であることを示している。

研究成果の概要（英文）：Control researches of Anopheles by entomopathogenic fingi have evaluated only 
virulence, however in this study, we focussed on sub-lethal effect including host seeking behavior, blood 
sucking behavior, ovipositional behavior. As a result, in host seeking behavior, fungus infected mosquito 
was less able to detect heat, color, and odor. In blood sucking behavior, the amount and rate of blood 
sucking were decreased by fungal infection. In ovipositional behavior, follicle development was 
surpressed and the number of oviposition and hatching rate were decreased. Inhibition of these behaviors 
will directry affect to efficiency of infectious diseases transmission. It shows that it is possible to 
generate inactivated vector in epidemiological sense by infection of entomopathogenic fungi.

研究分野： 応用昆虫学

キーワード： 昆虫寄生菌　Beauveria bassiana　感染症媒介蚊　Anopheles stephensi　ベクターコントロール　行動
制御
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
  
 マラリアやウエストナイル熱、デング熱、
黄熱、日本脳炎等は新興感染症または再興感
染症であり、現在も世界的に大きな脅威とな
っている。これら感染症は全て病原体媒介性
の蚊の吸血行動に伴いヒトからヒトへ媒介
される。この中でもマラリアは年間 863,000
人の死亡が世界中で報告されており、最重要
節足動物媒介性感染症と呼んでも過言では
ない。マラリアはマラリア原虫（Plasmodium 
spp.）が引き起こす感染症であり、ハマダラ
カ属（Anopheles spp.）によって媒介される。
よって、マラリア対策の手法の一つとして、
感染症媒介蚊の防除が従来から採られてい
る。昨今、最も精力的に実施されている防除
法として DDT をはじめとする合成化学殺虫
剤の屋内壁への残留噴霧および殺虫剤練込
み蚊帳法が知られている。しかし、既にこれ
ら主要合成化学殺虫剤に対する感染症媒介
蚊の感受性低下や著しい抵抗性の発達が確
認されている（WHO, GLOBAL PLAN FOR 
INSECTICIDE RESISTANCE 
MNAGEMENT, 2012）。つまり、こうした従
来の化学的防除法のみでは『薬効の喪失』と
いう深刻な結果を招き、抵抗性の発達と新規
薬剤の開発のイタチゴッコに陥るのは必至
であり、これらに代わる新たな防除のアプロ
ーチが求められている。 
 一方、真菌の中には蚊類に寄生し死に至ら
しめる昆虫寄生菌が存在するが、蚊類の幼虫
ステージの生息域が広範にわたり、成虫ステ
ージが自由飛翔可能である事から昆虫寄生
菌による蚊類の防除の有効性は疑問視され
てきた。しかし、近年 Scholte et al. (Science, 
2005)により昆虫寄生菌を効率的に蚊類に感
染させる技術が開発され、昆虫寄生菌は有用
な蚊類の生物防除資材として認知されつつ
ある。また、申請者はこれまで蚊類に対する
昆虫寄生菌を用いた代替防除技術の確立を
視野に入れ、ハマダラカをターゲットとする
蚊類由来の昆虫寄生性アナモルフ菌類に特
化した菌株ライブラリを構築した。ここには
現時点で日本国内および西アフリカのブル
キナファソで採取された蚊類より分離され
た Beauveria 属 菌 、 Isaria 属 菌 、
Lecanicillium 属菌を主体とする 392 菌株も
の昆虫寄生菌が超低温保存状態で収蔵され
ている。これら昆虫寄生菌のハマダラカに対
する病原性バイオアッセイにより、対照区の
半数致死日数が 16.6 日であるのに対し、B. 
bassiana処理区では5.8日と非常に高い病原
性を有する菌株が検出されている。 
 昆虫寄生菌は、(1）経皮的に感染を成立さ
せ、(2）宿主昆虫の血体腔内で増殖後、(3）
敗血症を引き起こすことで宿主昆虫を殺す。
通常、昆虫寄生菌の防除効果はこのような一
連の感染過程の結果もたらされる病原性に
のみ着目し、評価される。しかし、昆虫寄生
菌は感染が成立してから死に至るまでの間

にタイムラグが生じるため、特に感染症媒介
蚊に対する防除効果を評価する上では蚊類
繁殖率および感染症伝播リスクの観点から
も、その間の成虫の行動の変化を勘案しなけ
れば総体的な防除効果を評価することはで
きない。また、昆虫寄生菌は様々な節足動物
に対し、感染することで直接宿主を殺す致死
効果だけではなく、多様な亜致死性の影響を
与えることが知られている（Blanford et al., 
Science, 2005）。そこで本研究では、ハマダ
ラカの生活環を完結させるために不可欠な 3
種類の行動パターンに着目し、昆虫寄生菌の
感染がこれらの行動に与える影響を経時
的・定量的に解析することを目的とし研究を
展開した。 
 
２．研究の目的 
 
 まず一つ目の研究目的として、『宿主探索
行動』の行動パターンの評価を挙げる。宿主
探索行動は宿主由来の様々な誘因要素（CO2、
熱、湿度、匂い、動き、色等）によって励起
され、宿主への飛来が成功した場合のみ吸血
が可能となる。よって、ハマダラカが標的を
確実に認識し、吸血による効率的な栄養摂取
を行うことは蚊類の生存において極めて重
要な行動の一つであるといえる。次に、『吸
血行動』の評価はそれ自体がマラリア伝播に
関わる直接的な行動であると共に、ハマダラ
カの卵巣成熟・産卵のために必須であり、さ
らには吸血量が産卵数に直接関係するため
疫学上大変重要な要素である。最後に、『産
卵行動』の評価はハマダラカの生活環を完結
させるだけではなく、次世代のポピュレーシ
ョンサイズを決定し、種の保存に直結する重
要な行動パターンである。以上の様にこれら
3 種の行動パターンはドミノ的に連鎖し、い
ずれかの行動が阻害されても生活環の完結
には至らない。また、宿主探索もしくは吸血
行動活性の減少の効果はハマダラカのマラ
リア保有率の減少、宿主吸血率の減少、吸血
ハマダラカ数の減少として現われ、マラリア
原虫のベクターとしての機能の低下・喪失を
招くであろう。さらに言い換えれば、もしハ
マダラカの生存期間中にこれらの行動が阻
害され、実行されないのであれば、疫学的な
意味において不活性なベクターであるとい
える。 
 一方、これらの行動解析には一般に短期間
でのチョイステストや帰結的パラメータ（例
えば吸血量や総産卵数など）からの解析が行
われてきた。しかし、昆虫寄生菌の感染の影
響を理解するためには、感染の進行（時間）
と行動量の変化という二次元的な視点から
総行動量を定量化する必要がある。申請者は
これまでに、蚊類の熱センシング行動を詳細
に解析するために開発された、『自動行動ア
ッセイ装置』を用いてハマダラカの光誘引行
動解析を行ってきた。本装置は旧来より使わ
れてきたolfactometerやwind tunnelのよう



な行動学的実験装置とは一線を画し、蚊類が
疑似標的である熱源に到達した際に見られ
る行動を直接的に評価可能で、高い精度で蚊
類の行動量を定量化できる。この装置は東京
慈恵医科大学の嘉糠洋陸教授により開発さ
れ、蚊類の熱センシング行動が CO2 の存在
下で劇的に誘起されること、それが連続性の
誘導であること（CO2→熱）を世界に先駆け
て見出した（Maekawa et al., Parasites & 
Vectors 2011）。本研究ではこの自動行動アッ
セイ装置を昆虫寄生菌感染ハマダラカの各
種行動解析に運用可能な仕様に改良し、実験
に導入することで効率的かつ網羅的な行動
解析を実現することも目的とした。 
 野生の蚊類の 1 日の平均生存率は約 80％
程度とされており、マラリア感染宿主からの
吸血後、蚊の体内で感染態のスポロゾイトを
形成するのに 14 日間要することを考慮すれ
ば、わずか 4％程度の個体がマラリア伝播リ
スクを有するハマダラカであると言える。つ
まり、これらの個体が防除の真のターゲット
である。よって、昆虫寄生菌の直接的な致死
効果に加えて、昆虫寄生菌の感染が上述の行
動に対し影響するのであれば、マラリアの伝
播に大きなインパクトを与えることが可能
である。本研究は、これまで定量化が困難で
あった『宿主探索行動』、『吸血行動』、『産卵
行動』の総行動量に関し、自動行動アッセイ
装置を導入することでこれらをリアルタイ
ムに定量・解析し、世界で初めて昆虫寄生菌
による総体的なハマダラカの防除効果を把
握しようとするものである。これら行動学的
アプローチによる新防除機構の解明は、全く
新しい感染症媒介蚊防除法を構想する原動
力となることが期待された。 
 
３．研究の方法 
 
 申請者は予め日本国内および西アフリカ
のブルキナファソで採取された蚊類より昆
虫寄生性アナモルフ菌類を分離し、リファレ
ンス可能な蚊類由来に特化した菌株ライブ
ラリを構築していた。供試菌株はこのライブ
ラリに収蔵されている 392 菌株の内、ハマダ
ラカに感染性を示す代表株として Beauveria 
bassiana 、 Isaria farinosa 、 Beauveria 
brongniartii、Lecanicillium 属菌を用いて病
原性と感染性を評価するスクリーニングを
実施した。これにより、半数致死日数が 5.8
日と高い病原力を示す B. bassiana1 菌株を
選抜した。これら昆虫寄生菌のハマダラカへ
の接種は申請者らが確立した分生子を定着
させた濾紙表面を歩行させる方法を用い、ハ
マダラカの跗節先端局所的に昆虫寄生菌を
付着させ、感染を成立させた。 
 一方、自動行動アッセイ装置は恒温インキ
ュベータ内で自由飛翔するハマダラカの行
動量を非侵襲的かつ経時的に定量できるだ
けではなく、単一の処理の効果抽出し解析す
ることが可能な点で優れている。自由行動す

るハマダラカが熱源であるペルチェ素子に
誘引されタッチダウンする際に、赤外線レー
ザーを遮断すると自動的にタッチダウン数
をカウントするシステムとなっている。本研
究では熱センシング行動の解析用に開発さ
れた初号機に改良を加え、昆虫寄生菌感染ハ
マダラカの行動解析用にシステムを再構築
して運用する。具体的にはこれまで恒温イン
キュベータ内にアッセイ装置を設置してい
たものを人工気象器に変更し、温度・日長だ
けではなく湿度コントロールをも可能な仕
様にする（全試験に亘って環境条件は 16 時
間明期・27℃・80％RH）。さらに、各種行動
の解析に運用できるよう、ペルチェ素子に代
わるそれぞれの目的に応じたターゲットを
測定エリアに設置出来るようターゲットボ
ックスを改変すると共に、データ集積モニタ
ソフトのプログラムを長期間の解析が可能
なよう再構築した。 
 以下、供試する昆虫はネズミマラリアを媒
介するステフェンスハマダラカ（Anopheles 
stephensi）で本研究室において累代飼育して
いる系統を用いた。昆虫寄生菌感染ハマダラ
カが吸血飛来するにあたって宿主認識に利
用する誘因要素に対する反応性の変化を評
価した。本試験では各種の物理・化学的誘因
刺激を単独で処理し、ケージ内の 60 匹の未
吸血雌ハマダラカのターゲットへのタッチ
ダウン数を 10 日間前後に亘って記録した。
ターゲットの誘因要素はペルチェ素子（熱）、
CO2（匂い）、、黒色紙（色）を用い、感染の
進行に伴うこれらターゲットへ誘引される
行動量の変化を定量化した。CO2 を用いた誘
引試験では、自動行動アッセイ装置を用いる
ことが困難であったことから、新たに Y 字管
を用いたオルファクトメータを作成した。誘
引源の CO2 は、酵母が排出する CO2 を利用
し、各菌感染後日数における経時的な行動評
価を実現した。以上の計画により昆虫寄生菌
の感染によりハマダラカが宿主に接近でき
ない、「アンチ・アクセス効果」の全貌を明
らかにした。 
 昆虫寄生菌の感染がハマダラカの吸血行
動に与える影響を行動量と繁殖率の変化か
ら評価した。ケージ上部に疑似宿主としてパ
ラフィルム内に封入された脱繊維血液を設
置した。擬似宿主は昆虫寄生菌の感染初期・
中期・後期のタイミングで導入し、ハマダラ
カの吸血率および吸血量を評価することで
吸血行動量を定量化した。また、解剖学的手
法により卵巣の発達程度および卵形成（濾胞
の発育）程度を評価した。以上の計画を通じ
て昆虫寄生菌の感染によりハマダラカが産
卵のための吸血が十分に行えない、もしくは
血液を消化できない、「アンチ・フィーディ
ング効果」について明らかにした。 
 宿主探索行動および吸血行動を完遂した
ハマダラカの産卵行動に与える昆虫寄生菌
感染の影響を評価した。各菌感染後日数にお
ける吸血蚊ケージ内に産卵トレイを設置し



て産卵を促し、産卵数を計数した。産卵トレ
イは毎日交換し、そのまま飼育することで次
世代の孵化率も併せて評価した。以上の計画
により昆虫寄生菌の感染により産卵行動が
とれない、もしくは卵形成が阻害されるなど
の「アンチ・リプロダクション効果」の全容
を明らかにした。 
 以上の宿主探索行動・吸血行動・産卵行動
の 3行動パターンおよびこれらを補完するパ
ラメータに対する昆虫寄生菌感染の影響を
網羅的に定量し、総体的な昆虫寄生菌の防除
効果を明らかにした。 
 
４．研究成果 
 
 平成 25 年度は自動行動アッセイ装置を人
工気象器内に移設し、温度・湿度コントロー
ル下で各種行動を解析できるよう再構築し
た。当アッセイ装置を用いて昆虫寄生菌 B. 
bassiana を跗節局所的に摂取したハマダラ
カの熱源に対する宿主探索行動を解析した。
対照区では 10 日間の試験期間で 500~1000
回熱源へのタッチダウンが継続的に記録さ
れた。一方、昆虫寄生菌処理区では、菌接種
後 2 日間は暗期に対照区と同様 1000 回を超
える活発な熱源へのタッチダウンが記録さ
れたが、菌接種 3 日後から急激に熱源へのタ
ッチダウン数が100回前後に減少した。また、
ターゲットとして黒色紙（色）を用いた試験
では、対照区では 10 日間の試験期間で明期
に 900~1300 回の黒色紙へのタッチダウンが
継続的に記録された。一方、昆虫寄生菌処理
区では、菌接種 5 日間は明期に 900~1300 回
のタッチダウンが認められ、昆虫寄生菌によ
る視認による宿主探索行動への影響は認め
られなかった。しかし、菌接種 6 日後から黒
色紙へのタッチダウン数は徐々に減少する
ことが明らかとなった（300 回）。これまで昆
虫寄生菌による害虫防除研究は主に対象と
なる害虫の生子を基準にその効果が評価さ
れてきた。上述の研究成果により、昆虫寄生
菌が直接的に害虫を致死する以前にも様々
な亜致死性の効果を示すことが明らかとな
った。つまり、昆虫寄生菌の感染によりハマ
ダラカは、熱および色を認識することが不可
能となり、結果として宿主を認知出来なくな
る可能性が示された。宿主を認知出来ない個
体は際有的に吸血が出来ないことを意味し、
昆虫寄生菌の感染により疫学的な意味にお
いて不活性なベクターを人工的に作り出す
ことに成功したと言える。また、その影響が
現れるまでに熱探知と視認間でタイムラグ
が生じていることから、両認知能力に与える
影響はそれぞれ異なるメカニズムによって
生じているものと推察される。 
 平成 26 年度は前年度に確認した熱源への
ハマダラカの誘引性に関して、より詳細なデ
ータを採ることを目的とした。これまで採用
してきた跗節局所的な昆虫寄生菌接種法で
はハマダラカの跗節のみならず口吻にも菌

が付着することが明らかとなった。そこで、
昆虫寄生菌を跗節と口吻に分けて接種した
ところ、熱への誘引が口吻接種では 3 日後か
ら急激に減少するのに対し、跗節接種では
徐々に減少することが明らかとなり、ハマダ
ラカの早期の致死には口吻経路の感染が重
要であることを証明した。また、オルファク
トメータを用いた匂い（CO2）への誘引試験
では、対照区において 60－80%の個体が匂い
に誘引されるのに対し、菌接種区では誘引率
が 22%にまで減少した。したがって、昆虫寄
生菌に感染したハマダラカは匂い源を認識
できないものと考えられる。さらに、昆虫寄
生菌感染個体の吸血率を評価したところ、対
照区では 63－80%の個体が吸血するのに対
し、菌接種個体では菌接種 3 日後から吸血率
が 30%程度に減少した。また、その吸血した
30%の個体の吸血量も対照区では 1 個体あた
り 2.6mg であるのに対し、菌接種区では
1.9mg と大幅に吸血量が減少した。以上の結
果からハマダラカは昆虫寄生菌に感染する
ことで、宿主探索の鍵となる熱や色だけでな
く匂いも認識できなくなることが明らかと
なった。さらに、宿主探索行動のみならず、
吸血率や吸血量といった吸血行動にも影響
を与えることから、昆虫寄生菌は多様なアプ
ローチによってベクターを不活性化してい
ると言える。 
 平成 27 年度は前年度の結果を踏まえ、吸
血行動から産卵行動への一連の行動に関す
る項目を評価した。吸血後、卵巣の濾胞の発
達程度を評価したところ、対照区で濾胞の発
達率が 90％程度であるのに対し、昆虫寄生菌
接種個体では菌感染 3日後から濾胞発達率は
低下し、5 日後には 60％と有意に低い値を示
した。また、産卵数は菌感染 2 日後から有意
に低い値を示し、菌感染 3 日以降の吸血個体
の産卵数は対照区の半分以下となった。さら
に、これら卵の孵化率を評価したところ、対
照区では 80％以上の値を示したのに対し、昆
虫寄生菌感染個体は菌感染 4日後から孵化率
が低下し、6 日後で 60％と有意に低い値を示
した。以上の結果から、ハマダラカは昆虫寄
生菌に感染することで吸血行動を阻害され、
卵巣の濾胞の発達程度の低下、産卵数の減少、
次世代の孵化率の低下を引き起こすことが
明らかとなった。したがって、昆虫寄生菌の
感染は宿主探索行動と吸血行動の低下を引
き起こすことでマラリア伝播リスクを低減
するだけではなく、次世代の個体群サイズに
も大きく影響を与えていると考えられる。一
方、これまでの研究で用いた昆虫寄生菌は高
病原性系統であったことから、ハマダラカの
行動を評価する際に致死の影響を大きく受
けるという課題があった。そこで、低病原性
系統の選抜を行い、感染力は有するものの病
原力が低い系統を見出した。これにより、菌
感染がハマダラカの行動に与える影響を純
粋に評価できることが期待された。しかし、
これら低病原性系統は吸血率および吸血量、



産卵数、孵化率のいずれにも影響を与えるこ
とは無かった。期待された純粋な行動変化の
評価は達成されなかったものの、今後両系統
の特製の比較により、ハマダラカの行動に影
響を与える要因を解明する材料となること
が期待される。 
 以上の研究成果より、昆虫寄生菌はハマダ
ラカを致死するだけではなく、実に多様な方
面からハマダラカの行動を変化させている
ことが明らかとなった。これまでのハマダラ
カの生物防除研究は、ハマダラカそれ自身の
生死のみに着目し、個体を殺すことで病原体
の伝搬を阻止するというコンセプトであっ
た。しかし、本研究課題の結果を踏まえると、
昆虫寄生菌の感染により宿主探索行動が阻
害され、宿主に到達した個体の吸血行動が阻
害され、さらに吸血を行った個体の産卵行動
が阻害され、産卵された次世代の孵化も阻害
されることが示された。これらの行動変化に
より病原体伝播リスクは格段に低下し、次世
代の再生産も大きく低減されるものと考え
られる。つまり、昆虫寄生菌に感染したハマ
ダラカは生物としては生きているが、ベクタ
ーとしては死んでいる状態にあると言える。
本研究は、この不活化したベクターを人工的
に作出することが可能であることを示して
おり、今後全く新しいコンセプトに基づく防
除技術や防除資材の開発につながることが
期待される。 
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