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研究成果の概要：北海道のエキノコックス症（多包虫症）は、住民の健康への脅威となってい

る。本症の実験的研究は、本症の解決に必須であるが、危険を伴うため情報が限られていた。

我々は、感染リスクのある成虫ステージに着目し、特殊感染実験施設を用いて、新鮮なエキノ

コックス成虫のｃDNA ライブラリーを作成し、対策に有用な遺伝子と蛋白の探索を行った。そ

の結果、1035 個のクローンの塩基配列を決定し、その中から新規遺伝子 emY162 を発見、その

有用性を実験的に検証した。 
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１．研究開始当初の背景 
 北海道のエキノコックス症（多包虫症）は、衛生
教育などの対策がなされているにもかかわらず、
依然として年間 20 名前後の新規患者が報告さ
れている。人から人への感染が成立しないことか
ら、爆発的な流行は無いが、患者の体内で無制
限に増殖すること、有効な薬剤がないことなどか
ら、住民への脅威となっている。そのため、本症
に対する有効な対策方法の確立が求められて
いる。一方、新たな対策方法を確立するために

は、実験的な研究が必須であるが、多包条虫の
実験は実験従事者に感染リスクを伴うことから、
危険性のある成虫や虫卵に関する研究には制
約があった。しかしながら、北海道立衛生研究
所は、安全に感染実験を遂行出来る施設を有し、
その中で根室株多包条虫の継代が成功、本症
に関する様々な実験的検討が可能となってい
る。 
 
２．研究の目的 



 イヌへの感染実験から得られた多包条虫
成虫の cDNA ライブラリーを作製し、クロー
ンの解析を行い、エキノコックス対策に有用
な遺伝子を探索する。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 図 1 研究に用いた根室株多包条虫成虫 

 
３．研究の方法 
 北海道立衛生研究所で継代維持されてい
る根室株多包条虫原頭節をビーグル犬に経
口投与し、成虫まで発育させ、これらの成虫
より mRNA を抽出し、この mRNA を鋳型にして
cDNAを合成した。合成したcDNAは、pTriplEx2
ベクターに挿入した。cDNA 組換えファージラ
イブラリーは、cDNA を挿入したベクターをバ
クテリオファージλTriplEx2 に組換えて構
築した。cDNA を組み換えたファージは、大腸
菌 XL1-Blue に形質転換し、得られたファー
ジプラークをランダムクローニングにより
1035個選択した。各ファージを大腸菌 BM25.8
に再感染させ、形質転換して得られたコロニ
ーからプラスミド DNA を調製した。挿入した
cDNA の塩基配列は、3130xl ジーンアナライ
ザーにて決定し、DNA 解析は、GeneBank 
databases の BLAST を用いて行った。この結
果、一部の有用性が予測された遺伝子につい
て組換え蛋白を作製し、実験感染を行ったビ
ーグル犬の血清とのウエスタンブロット法
による反応性を検討した。さらにマウスを用
いて皮下への免疫を行い、抗体を誘導した後、
虫卵感染をおこない、防御効果について実験
的に検証した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
    図 2 研究方法の手順 

４．研究成果 
(1)総数 1035個のクローンの解析の結果、682
個は既知遺伝子に類似性を認めるものであ
り、211 個は未知の遺伝子であった。また残
りの142個は短い断片など解析不能のもので
あった。（表 1、学会発表④） 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(2)分泌・膜結合型遺伝子である新規遺伝子
emY162 を発見し、その構造と寄生虫の各ス
テージの発現状況を明らかにした。（図 3、雑
誌論文①、学会発表①） 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
  図 3 emY162 cDNA クローンの塩基配列 

 
(3)組換え蛋白（EMY162）を作製し、多包条
虫を感染させた犬の血清とウエスタンブロ
ットをおこない、陽性反応を認めた。このこ
とから腸管に寄生している成虫が EMY162
に対する血清抗体を誘導することを明らか
にした。（図 4、雑誌論文①）  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 4 組換え蛋白 EMY162 と多包条虫感染イヌ血清

とのウエスタンブロット解析（レーン 1：非感染

血清；レーン 2：根室株多包条虫感染血清；レー

ン 3：ヨーロッパ株多包条虫感染血清） 

  
(4)EMY162組換え蛋白で免役したマウスが、
虫卵感染に対してワクチン効果を誘導する
ことを明らかにした。（雑誌論文②、学会発
表②、③） 
(5) emY162 遺伝子とその組換え蛋白である
EMY162 について、その有用性に鑑み特許出
願を行った。 
 (6)エキノコックスの危険性のあるステージ
に対する実験とその結果について、今回の結
果を含め、包括的に論じた。（雑誌論文③） 
 
 これらの結果は、本研究の遂行が、新たな
エキノコックス対策の確立に有効であった
ことを示しているものと考える。 
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