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研究成果の概要（和文）：レプトスピラおよびハンタウイルス感染の様式と宿主を明らかにすることを目的とし
た。ラットおよびトガリネズミから病原性レプトスピラが分離された。抗ハンタウイルス血清抗体保有率は水田
地帯で19%と高く、スリランカ固有クマネズミがタイランド型関連ハンタウイルスの宿主であると考えられた。
全島横断的なヒトの抗体調査の結果、原因不明慢性腎臓病患者(CKDu)の約50%がハンタウイルス抗体陽性であ
り、一方CKDu非流行地の健常人では5%であった。
　本研究より、スリランカでは固有種のクマネズミを感染源として、レプトスピラおよびハンタウイルス感染が
高頻度で起こり、さらにCKDu発症のリスクとなる可能性が示された。

研究成果の概要（英文）：To clarify the mode and host of Leptospira and hantavirus infection, 
rat-trapping in Sri Lanka was carried out.  Pathogenic strains of Leptospires were isolated from 
rats and shrews. And high seroprevalence (19%) of anti-hantavirus antibody among black rats was 
found in rural area, Girandrukotte. In Sri Lankan endemic strain of  rat was considered to be a host
 for Thailand virus-related hantavirus. Around 50% of chronic kidney disease by unknown etiology 
(CKDu) patients were seropositive to hantavirus, while 5% for healthy people in CKDu non-endemic 
area. In this study, in Sri Lanka, it was shown that Leptospira and hantavirus infection occurred 
frequently from endemic rats as the infection source, and furthermore, hantavirus infection could be
 the risk of progression of CKDu.

研究分野：国際保健
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１．研究開始当初の背景 
 ハンタウイルス感染症の症状は典型的な
経過をとらない場合が多く、臨床的にはイ
ンフルエンザ、レプトスピラ感染症、デン
グ熱、B型肝炎などと区別できない場合が
多い。そのため診断不能の不明熱とされる
症例にハンタウイルス感染症が含まれてい
る。一方で多くのアジア地区由来の不明熱
血清が依然として未診断のまま残ることを
申請者は経験しており、この地区での慎重
な感染症研究の必要性を実感した。 
 一方、近年はアジア地区でのデング熱の大
流行、チクングニア熱のアウトブレーク、
水害にともなうレプトスピラ症のアウトブ
レークも報告され、ますます診断体制の充
実が必要となっている。 
  診断困難な感染症の中にはげっ歯類がそ
の媒介に重要な役割を演ずるものが多くあ
り、そのコントロールが困難であることを
示唆している。また、スリランカは特に世
界有数のレプトスピラ症の発生国である。
まん延するレプトスピラ症と伏在するハン
タウイルス感染症の実態を明らかにし、そ
れらをコントロールすることは急務である。 
 
２．研究の目的 
スリランカは南アジアの島国であり固有の
動物層を持っている。たびたびレプトスピ
ラ症の流行が起こり問題となっているが、
その患者の中に抗ハンタウイルス抗体陽性
例が確認され、未診断の症例が数多くある
ことが予想されている。レプトスピラ症と
ハンタウイルス感染症は臨床的には症状に
共通するものが多く、その鑑別診断はきわ
めて困難である。また、両疾患ともにげっ
歯類が重要な役割を果たす人獣共通感染症
である。本研究ではスリランカにおけるハ
ンタウイルス感染症の実態を明らかにする
事を目的とする。 
 
３．研究の方法 
･ラットおよびヒト血清中の抗ハンタウイ
ルス抗体を検出する。 
･ラットおよびヒト血清中の抗レプトスピ
ラ抗体の検出を進める。組換え抗原を改良
し、より良い検出法を確立することを平行
して試みる。 
･ヒトレプトスピラ症疑い血清を用いてハ
ンタウイルス感染症、レプトスピラ症の診
断を行う。 
･ヒト、ラット、ウシの結果を総合して、二
疾患の感染ルートとリスクを明らかにする。 
 
４．研究成果 
  
初年度は中央州におけるヒトと小型ほ乳類
におけるレプトスピラ症とハンタウイルス
の感染状況について、調査を進めることが
できた。さらに スリランカで大きな公衆衛
生上の問題となっている CKDuとハンタウ

イルス感染との関連を示す始めての結果を
得ることができた。すなわち、コントロー
ルグループの 1つとして抗体検査を行った
Girandrukotteの CKDu患者の血清の約 50%
がハンタウイルスに対する抗体を保有して
いた。一方で、家畜においては豚の保有す
るレプトスピラを検出することができた。
その種は L interrogansの病原性株が主要で
あることが明かとなった。また、特定の農
場に集中する傾向が認められた。 
 二年目はスリランカにおけるレプトスピ
ラ症とハンタウイルス感染症の健康被害を
調べるため、ペラデニア大学教育病院で収
集した不明熱のほか、中央州、ウバ州の健
常人および原因不明の慢性腎臓病(CKDu)
患者血清およそ 900 検体の抗体を調査した。
その結果、CKDu患者の約半数がハンタウ
イルス抗体を保有していた。一方で、レプ
トスピラ症と CKDuとの関連は明かではな
かった。 
 スリランカでは北部および北東部の乾燥
地帯を中心にCKDuが1990年代より急増し、
大きな社会問題となっている。先進国の慢
性腎臓病(CKD)は糖尿病・高血圧症などの
生活習慣病を原因疾患とする疾病であるが、
スリランカの CKDuはこれと言った原因疾
患を持たず働き盛りの農業従事者の男性に
好発し、「流行地」を持つ点が先進国の CKD
とは大きく異なる。流行地では働き手が
次々と失われ、コミュニティーの維持が困
難となっている。農業生産へのダメージに
加え血液透析・腎臓移植を必要とする患者
が急増し、医療への加重も社会問題となっ
ており、CKDuはスリランカの国家的な課
題となっている。これまで CKDu原因とし
て様々な環境因子が疑われたが、その原因
は不明とされている。本研究では、はじめ
てハンタウイルス感染症の CKDu発症への
関与を示唆する結果を得、学術雑誌に公表
した。この報告は大きな反響を呼び、今後
詳細を解明する必要ことが望まれている。 
 さらに、ヒトへのレプトスピラおよびハ
ンタウイルス感染の様式と動物の関与を明
らかにすることを目的とし、Kandyおよび
Girandrukotte においてげっ歯類の調査を実
施した。Kandyの市街地の市場ではクマネ
ズミ類 90%トガリネズミ類が 10%混獲され
た。水田地帯である Girandrukotte では 90%
がクマネズミ、その他はオニネズミ, マウ
ス類であった。 ラットおよびトガリネズミ
からはレプトスピラが分離され、それは L. 
borgepetersoniiおよび L. interrogansの病原
性株であることが明かとなった。抗ハンタ
ウイルス血清抗体保有率は特に
Girandrukotte で 19%と高かった。宿主は
lineage B1に属するスリランカ固有クマネ
ズミであり、タイランド型に関連するハン
タウイルスの感染源であることが明らかと
なった。 



 人においては全島横断的なハンタウイル
スの抗体調査を実施した。その結果、原因
不明慢性腎臓病患者(CKDu)の約 50%が抗
ハンタウイルス抗体を保有している 
ことが明かとなった。ハンタウイルス抗体
陽性者は壮年の水田農家の男性が有意に多
くかった。一方で、CKDu流行地での健常
者の抗体陽性率は役１８％、CKDu 
非流行地の健常人では 3.5-5.5%であり、ハ
ンタウイルス感染が急性感染症というより
はむしろ CKDu発症のリスクの 1つである
可能性が示された。 
 本研究より、スリランカでは固有種のク
マネズミを感染源として、レプトスピラお
よびハンタウイルスの感染が起こっており、
さらに CKDuの発症リスクとなる可能性が
示された。 
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