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研究成果の概要： 

 東南アジア 4 カ国における HEV の血清疫学調査を実施した結果、HEV-IgG 抗体陽性率はタイ

（バンコク）・27％、ベトナム（ホーチミン）・42％、ミャンマー（ヤンゴン）・35％、ネパール

（カトマンズ）・66％といずれも高値を示した。年代別抗体獲得率は、16～30 歳代で既に 20％

を越えていた。ネパールでは、非 B非 C型急性肝炎と診断された 25 例において、14 例（56％）

が IgM クラス HEV 抗体陽性を示した。このうち 3例で血中 HEV RNA 陽性を示し、その遺伝子解

析から HEV ゲノタイプ 1に属した。 

 ベトナムの小児における成因不明肝炎の実態を調査した。臨床的に非 B 非 C 型肝炎と診断

された急性肝炎 26 例および劇症肝炎７例の小児患者を対象とした。その結果、IgM-HAV 抗体

が急性肝炎 26 例中 18 例(69.2%)、劇症肝炎 7 例中 1 例（14.3%）で検出された。さらに、急

性期の血清中を用いた PCR 法にて、HAV RNA が急性肝炎 5 例（19.2%)、劇症肝炎 2 例（28.6%）

で検出された。HAV RNA 陽性を示した 7 例のうち、2 例（28.6％）は IgM-HAV 抗体が陰性であ

った。さらに、HAV RNA 陽性 7 例の PCR 産物を用いて、direct sequence により VP1 領域の塩

基配列を決定した後、分子系統樹を近隣結合法にて作成し、ゲノタイプ分類を行った。その結

果、全ての分離株はゲノタイプ IA に属した。HAV ベトナム株は、同一クラスターを形成し、近

隣のタイやインド株とは異なった集団を形成した。この成績から、ベトナムでは HAV 感染が、

非 B 非 C 型急性および劇症肝炎発症に深く関わっていることが示唆された。HAV ベトナム株の

ゲノムを解析・誌上発表したのは、本研究が初である。 

この他、保健医療向上を目指して、ベトナム・ホーチミン市の主要な医療機関にて、血清診
断、遺伝子診断、病理診断に関する技術指導を実施した。 
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１．研究開始当初の背景 

肝炎ウイルス感染症は、その感染様

式から2種類に大別される。つまり、経

口的に感染するA型、E型肝炎ウイルス

と血液を介して感染するB型、C型肝炎

ウイルスである。前者は、主として汚

染された水系で感染が広まり、時に集

団発生を起こし、公衆衛生上問題とな

る。この疾患は、上下水道が整備され

ていない発展途上国でしばしば大きな

問題となっている。最近の我々の11ヶ

国からなる国際共同研究による成績で

は、エジプト、ネパール、ロシア、東

南アジア地域では、極めて高いE型肝炎

ウイルス（HEV）抗体陽性率を示し注目

された。一方、日本、欧米を含めたい

わゆる先進国では、患者発生数は少な

いものの散発的な発生を認める。先進

国における症例の多くは、流行国への

旅行と深く関わっていることから、旅

行肝炎あるいは輸入肝炎とも呼ばれて

いる。経口感染型ウイルス肝炎が問題

となるのは、通常は急性あるいは不顕

性感染の経過をとるのが、時に劇症肝

炎を誘発し、死の転帰をとる場合があ

ることである。特に妊婦での死亡率が

高いことが報告されており、発展途上

国での問題はより深刻である。最近E型

肝炎は、水系以外の感染経路として、

動物由来で伝播（人獣共通感染症）す

ることも分かってきており、新たな問

題を提起している。 

 
 
２．研究の目的 

本研究は、今までに得られた我々の

成績と経口感染型ウイルス肝炎の新た

な問題を踏まえて、浸淫国との共同研

究を進め、感染経路の解明、病態の把

握に加えて、予防・診断法の確立と現

地への技術導入を図り、医療保健の向

上に貢献することを目的とする。また、

今後の人的交流と海外における感染症

情報ネットワークの確立も図る。 

 
 
３．研究の方法 
  HAV/HEV 関連抗体（IgG/IgM）を ELISA 法

で、ウイルス核酸を PCR 法で検出した。

PCR 陽性産物は、塩基配列を決定した後、
更に分子系統樹解析を行った。 

 
 
４．研究成果 
（１）東南アジア 4 カ国における HEV の血
清疫学調査を実施した結果、HEV-IgG 抗体
陽性率はタイ（バンコク）・27％、ベトナ
ム（ホーチミン）・42％、ミャンマー（ヤ
ンゴン）・35％、ネパール（カトマンズ）・
66％といずれも高値を示した。年代別抗体
獲得率は、16～30 歳代で既に 20％を越え
ていた。ネパールでは、非 B非 C型急性肝
炎と診断された25例において、14例（56％）
が IgM クラス HEV 抗体陽性を示した。この
うち 3例で血中 HEV RNA 陽性を示し、その
遺伝子解析から HEV ゲノタイプ 1に属した。 

 
（２）IgM-HAV 抗体が急性肝炎 26 例中 18 例

(69.2%)、劇症肝炎 7 例中 1 例（14.3%）で
検出された。さらに、急性期の血清中を用
いた PCR 法にて、HAV RNA が急性肝炎 5 例
（19.2%)、劇症肝炎 2 例（28.6%）で検出
された。HAV RNA 陽性を示した 7 例のうち、
2 例（28.6％）は IgM-HAV 抗体が陰性であ
った。さらに、HAV RNA 陽性 7 例の PCR 産
物（VP1 領域）の塩基配列を決定した後、
分子系統樹を近隣結合法にて作成し、ゲノ
タイプ分類を行った。その結果、全ての分
離株はゲノタイプ IA に属した。HAV ベトナ
ム株は、同一クラスターを形成し、近隣の
タイやインド株とは異なった集団を形成
した。この成績から、ベトナムでは HAV 感
染が、非 B非 C型急性および劇症肝炎発症
に深く関わっていることが示唆された。
HAV ベトナム株のゲノムを解析・誌上発表
したのは、本研究が初である。 

 
（３）血清診断、遺伝子診断、病理標本作製
技術・診断技術に関する技術指導により、
その技術レベル向上が認められた。また、
現地でのセミナー開催や招待講演を引き
受けて、肝炎ウイルス感染症対策の重要性
をアピールできたことは、現地における今
後の感染症対策確立に貢献できたと信じ
る。 

 
（４）本国際共同研究を通じて、発展途上国
との間により強い信頼関係が生まれたこ
とから、今後のアジアにおける感染症ネッ
トワーク構想に寄与できると信じる。 
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