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研究成果の概要（和文）：本研究では，感染症数理モデルにおけるキー概念である基本再生産数の理論を，一般
的な時間変動環境に適用できるように拡張して，得られた一般化された基本再生産数が，非自律的な力学系によ
って表される個体群ダイナミクスにおける閾値現象の定式化に有効であることを示した．さらに免疫の減衰とブ
ーストを考慮に入れたアロンの感染症数理モデルを発展させて，その解の存在と一意性，定常解分岐の安定性等
の基本的性質を明らかにし，特に劣臨界流行の可能性を示した．また感染者の隔離を考慮した新型コロナ流行モ
デルを開発して，流行を抑制するための方法として，社会的距離拡大，大量検査と隔離が有効であることを示し
た．

研究成果の概要（英文）：In this study, we extended the theory of basic reproduction number, a key 
concept in the mathematical modeling of infectious diseases, to general time-varying environments. 
We proved that the R0 plays a role as a threshold value for disease invasion and extinction in 
time-heterogeneous environments. For time-periodic systems, it can be shown that the supercritical 
condition R0>1 implies the existence of a positive periodic solution. Second, we extended the Aron 
model to include the effects of decaying and boosting host immunity, and showed its basic properties
 and the possibility of subcritical endemic steady state. Third, we developed an epidemic model to 
consider the effects of massive testing and quarantine, and proved that social distance, massive 
testing, and quarantine are effective methods for controlling the epidemic of COVID-19. 

研究分野： 数理人口学、感染症数理モデル

キーワード： 感染症数理モデル　基本再生産数　閾値現象　世代推進作用素　後退分岐　免疫ブースト　検査と隔離
　COVID-19

  １版
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研究成果の学術的意義や社会的意義
感染症数理モデルは感染症の流行動態を理解し，流行抑止の方法を考えていくための科学的基礎である．感染症
数理モデルを利用することによって，新型コロナ流行においてみられたように，ワクチンや治療薬が未整備の段
階で社会的介入によって流行を制御するための有効な手段を検討したり，流行の動向を見通すことが可能にな
る．本研究では，基礎理論の開発とともに，大量検査と隔離によって新型コロナの流行を抑制する可能性を検討
した．社会的距離政策のもとで、実効再生産数を計算することによって、検査率が上昇するとともに急速に実効
再生産数が低下することが示され，現実的に実行可能性のある検査頻度で流行が抑制されることが示された．

※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 

集団生物学，人口学，疫学等における生物個体群ダイナミクスの数理モデルにおいては，

1980 年代から，個体の特性（性，年齢，サイズ，遺伝特性，空間配置，個体の履歴等）の動

的変化や環境との相互作用を考慮した精密な個体群数理モデルの研究が，構造化個体群ダ

イナミクスとして確立されてきた．構造化個体群ダイナミクスの基本方程式は一般に，個体

の状態方程式および個体群レヴェルの相互作用と環境変数からのフィードバックを含む非

線形発展方程式系として定式化される．報告者はこれまで，人口学および感染症疫学におけ

る構造化個体群数理モデルの研究を専門として，多状態人口モデル，ペア形成モデル，年齢

構造化ＳＩＲ感染症モデル，HIV/AIDS 流行モデル，インフルエンザモデル，シャガス病モ

デル等の開発などで成果を上げてきており，それらの成果をもとに我が国で初の数理人口

学および感染症数理モデルのテキストを出版してきた．その後さらに過去 10 数年の成果を

取り入れた英文著作 ''Age-Structured Population Dynamics in Demography and 

Epidemiology''を 2017 年にシュプリンガーより出版して成果の普及に努めてきている． 

構造化個体群モデルは，近年では体内の細胞やとウィルスダイナミクスへも適用されて

大きな成果を挙げてきているが，特に実験技術の発展により、これまで得られなかったミク

ロのパラメータが測定可能になってきており，実験系研究者との共同によって実証的なウ

ィルスダイナミクスの理解が急速にすすんでいる．この点においても報告者は実験系研究

者との共同によって，HIV の世界的流行に寄与したタンパク質の特定化や，細胞間の直接接

触によるウィルス感染の寄与の定量化等において成果を上げてきている． 

一方，これまでの多くの研究は定常的な環境における個体群ダイナミクスを取り扱って

きたが，報告者は，個体群ダイナミクス解析のキーである基本再生産数 R0に関して，一般

の時間変動する環境におけるその新たな定義を提案した(J. Math. Biol. 65, 309-348, 

2012).この定義は，生物学的に自然であり，従来の定常環境および周期的環境における定義

はこの一般的な定義の特殊なケースとして自然に導かれる．さらに，R0 概念は近年，一次

同次非線形系に拡張されてきているが，そこで用いられる錐スペクトル半径の理論によっ

て再検討することで，既に報告者が与えた定義をより数学的に厳密に表現することができ

ることがわかってきた．  

 

２．研究の目的 

 一般の時間変動環境で与えた基本再生産数の定義は，線形系においてはその意義は明確

ではあるが，自律系における基本再生産数のように，本来の個体群の非線形力学系における

閾値現象のキーパラメータになるかどうかは明らかではない．本研究の目的は，構造化個体

群ダイナミクスを記述する非自律的な発展方程式における R0の閾値としての役割を明らか

にすることである．また様々な具体的状況に対応した感染症数理モデルの解析を通じて，基

本再生産数とその発展形態の意義を明らかにする． 



 

３．研究の方法 

時間変動環境における構造化個体群ダイナミクスは状態空間上の非自律的発展方程式と

して一般に定式化されるが，時間をも状態変数としてとりこんだ一般化された状態分布の

なす空間（時・状態空間）における自律的な発展問題として扱うことができる．それによっ

て新たに定義された基本再生産数の閾値性を変動環境において確立することができると期

待される．すなわち，時間変動環境における線形の個体群力学系に関しては存続と絶滅の閾

値が基本再生産数によって与えられるが，さらに時・状態空間を適切に選ぶことによって，

非線形非自律系のゼロ解の安定性条件が R0によって与えられることを，発展半群の理論に

基づいて示す．ついで，周期系に対しては，やはり適切な時・状態空間を選ぶことで，R0>1

のもとで非自明な周期解が存在することを示す．その際の手がかりは，定常解の存在問題を

不動点問題に変換する伝統的な手法であるが，まったく一般の半線形問題においては厳密

な結論を得るのは難しいから，典型的な年齢構造化感染症数理モデルを取り上げて，解析を

進める．特に，これまで未解決である周期解の安定性問題に一定の解答を与えられると期待

される． 

 

４．研究成果 

上記の基本方針のもとで得られた主要な結果を挙げる： 

 

(1) 一般的な時間的変動環境における個体群増殖の閾値条件を与える基本再生産数理論は，

感染症疫学や人口学における最も基本的な重要性を持つ理論である．近年，これまでは扱う

ことのできなかった同次非線形モデルのゼロ解の安定性に関する基本再生産数が Thieme 等

によって提起されたが，そこでは錐スペクトル半径の概念がキーとなる．この点から従来の

線形理論をふりかえってみると，報告者が提起した世代発展作用素のスペクトル半径が，一

般変動環境における基本再生産数を与えることがわかる．一方，このような基本再生産数が，

時間依存非線形系の解の安定性の指標になっているかどうかは，線形化安定性原理がない

ために明確ではない．そこで，時間依存システムの解発展作用素に対応する発展半群を考え

れば，もとのシステムのゼロ解や周期解は，時間変数を含む拡張された状態空間における自

律系の定常解としてとらえられる．そこで，発展半群を解作用素とする自律系に対する線形

化安定性原理によって，変動環境における非線形系に対して，個体群の絶滅と存続に関する

基本再生産数の閾値性を明らかにした[2]． 

 

(2) 感染症において，一度回復した個体が，その免疫性を時間とともに減衰させて感受性集

団に再帰する場合は，SIRS モデルとして定式化されるが，これまで年齢構造を考慮した SIRS

モデルの定性解析は，SIR 型モデルに比較して困難であり，不十分であった．SIRS 型感染症

は，力学系としては定性的に SIR 型感染症と似ているが，ワクチンによる制御はずっと困難



であり，可制御性の閾値（再感染閾値）が存在することが実践的には大きな違いである．本

研究では，大桑健人（東大数理），國谷紀良（神戸大学）との共同研究により，エンデミッ

ク定常解が，R0>1 においてのみ現れ，分離混合の仮定の下で|R0-1|が十分に小であれば，

前方分岐したエンデミック定常解は局所安定であることを示した．また，R0>1 の場合は，

基礎的な力学系が定める半流が一様に強パーシステントであることを示した．また数値計

算によって，再感染閾値の出現を示した[5]． 

 

(3) ホスト個体群における免疫状態のダイナミクスは感染症の流行に重要な役割を演じて

いる．感染から回復した個体は何らかの免疫性をも有しているが，その有効性のレベルは時

間的に不変ではなく，変化する。個体の免疫性は時間とともに減衰するであろうが，一方感

染因子との接触によって，強化される(boosting)こともありうる．1980 年代に現れたアロ

ンのマラリアモデルにおいては，ホスト個体群は 3つの状態（感受性，症候性感染，無症候

性感染）にわけられ，症候性感染から回復した個体は，部分的に感受性，感染性を維持する

仮定され，その免疫状態は再感染により強化される．アロンモデルにおける免疫ブースト効

果は，再感染によって免疫時計（回復からの経過時間）が零にリセットされるという境界条

件によって表現されている．免疫時計のリセットは症候再感染からの回復によって得られ

る免疫水準への免疫ブーストを意味する．このアロンモデルにおける基本的仮定は，ブース

トされた個体は，症候性感染から回復したばかりの個体と同じ水準の免疫性を得ると言う

ことである．大桑，國谷両氏との共同研究においては，この仮定を緩め，免疫ブーストによ

って免疫時計は再感染発生時点におけるよりも前の任意の時間にリセットされると仮定さ

れた．免疫レベルが回復齢とともに単調減少しているのであれば，再感染によって，症候再

感染からの回復から得られる最大の免疫レベルから再感染時点のレベルまでの任意のレベ

ルの免疫性が，ある確率で得られることをこの仮定は意味している。我々は，このモデルの

数学的適切性を示し，初期侵入条件，エンデミック定常解の存在条件を検討した。リアプノ

フ-シュミットタイプの議論によって，基本再生産数が 1を超えるときのエンデミック定常

解の分岐の方向を考え，後退分岐が出る必要十分条件を与えた([1], [3])． 

 

(4) 2019 年に始まった新型コロナ感染症のパンデミックは，世界各国に深刻なダメージを

与えている。典型的な流行抑制のための介入は，個体間の接触を制限するロックダウンのよ

うな社会的距離拡大政策である．しかしながら，介入期間の長期化は社会経済システムに大

きな影響を及ぼすから，経済的ダメージのゆえに，強い距離拡大政策は長く続けることが出

来ない．それゆえ，感染制御のためには，社会的距離拡大政策は大量テストと，それにとも

なう隔離によって補われなければならない．國谷氏との共同研究において，我々は大量テス

トと隔離の効果を検討するためのモデルを構成した．大量テストと隔離政策は，社会経済シ

ステムへの影響が少なく，その有効性はすでに韓国，台湾，ベトナム，香港などにおいて証

明されている．数値計算によって，実効再生産数が検査率の下に凸な減少関数であることが



示されるが，これは検査率が小さい段階では，検査率上昇が実効再生産数の低下に対して非

常に有効であることを意味している．さらに，もしも大量テストと検査隔離がなければ，緊

急事態宣言の解除とともに，再流行が起きるであろうことを示した[4]． 
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