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研究成果の概要（和文）：中国の日本住血吸虫症の流行撲滅のために必要な新規の対策ツール

を検証した。感度、特異性に優れた検査法として LAMP による遺伝子検査は従来法で見逃した

感染を検出し、且つ流行現場で実施可能であることを実地調査で確認した。また、中間宿主貝

の分布予測とリスク評価への GIS の有用性を検討し、モニタリング効率改善に有用であること

が確認出来た。以上、簡便な新規対策ツールを応用した流行終息に不可欠な疾病対策戦略モデ

ルを構築した。 
 
研究成果の概要（英文）：New surveillance tools for schistosomiasis control were developed 
and tested in endemic foci in China. LAMP method was confirmed to be an easy method of 
high sensitivity and specificity, which could be applied for on-site use without special 
equipments. Together with those simple and reliable tools, epidemiological surveillance 
using GIS for evaluating risk factors of bleeding snail hosts should be introduced especially 
for big endemic fields like those in China.  By the use of those new tools, more effective 
strategy for eliminating schistosomiasis japonica was proposed for endemic foci in China.  
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１．研究開始当初の背景 
(1)中国の日本住血吸虫症対策は近未来の中
国国内からの流行根絶を目指して様々な施
策が採られているが、流行監視のための方法
の多くは今日なお古典的なものにとどまっ
ているため、今後、流行終息を正確に確認す
るための新しいサーベイランス法の確立が
必要であった。 

(2)住血吸虫症対策の国際的標準では正確な
case detection による治療対応が求められる
が、従来の検出方法では感度が著しく低く、
正確な流行状況把握に基づいた対策の集中
投入地域の特定が困難であった。 
(3)中国のように流行地区面積が広大な地域
では、疾病対策のための限られた人的および
資金面のリソースを如何に有効活用するか
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が問われ、対策事業の効率化が急務であった。 
 
２．研究の目的 
中国の日本住血吸虫症流行地において、
近年流行再興さえも報告される原因は
正確な case-detection と流行変動予測と
が困難であることにある。その課題に鑑
みて、流行現場での活用が可能な対策ツ
ールの開発と実用化を通じた新たな住
血吸虫症対策戦略の構築をめざす。 
(1)新規技術を駆使して流行地域でヒト、
家畜動物、中間宿主貝のより正確な感染
動態を把握できる体制構築を進める。日
本住血吸虫感染検出の信頼性を高めた
方法である PCR 法や LAMP 法などの遺
伝子診断や新規抗原補足法の流行現場
での応用の可能性を試みる。 
(2) 流行動態分析をリアルタイムで簡
便に実施できるシステムとして GIS に
よる中間宿主貝のモニタリングを推進
し、重点監視対象地区を絞った日本住血
吸虫症流行の監視効率改善をめざす。  
 
３．研究の方法 
(1)Case-detection 効率化を目指して、水牛な
ど保虫宿主動物または Oncomelania 属中間宿
主貝から日本住血吸虫 28S rDNA の検出を検
討する。日本国内での予備実験の後、現地サ
ンプルを用いた検討は中国安徽省及び浙江
省寄生虫病研究所で実施した。PCR 法検査に
は以下のプライマーを用いた。
F :5’-GGTTTGACTATTATTGTTGAGC-3’, 
R:5’-TCTCACCTTAGTTCGG ACTGA-3’ 
PCR の条件は(95oC 30sec→55oC 30sec→
72oC 30sec) x 35 サイクルである。 
LAMP法のプライマーセットは以下の通りと
した。F3プライマー: 5’-TTTCGTAACGCCCA
ATGA-3’、FIPプライマー: 5’-ACGCAACTGCC
AACGTGACATACTGGTCGGCTTGTTACTAG
C-3’、BIPプライマー: 5’-TGGTAGACGATCCA
CCTGACCCCTCGCGCACATGTTAAACTC-3’。 
 
①流行状況が異なる安徽省内調査地域を選び
、各地域に分布するOncomelania属貝を個々に
観察する従来方法ではなく、一定個体数から
抽出したDNAを用いてLAMP法で感染の有無
を判定し、陽性貝分布状況の判断に必要な新
規の検査プロトコールを検討した。 
②国策として実施中の流行地からの保虫宿主
駆除事業の効果が地域内のOncomelania属貝
の感染率減少として観察できるかを安徽省内
の流行地を選定してLAMP法やPCRにより調
査した。 
③ヒトや水牛の試料を用いたPCRやLAMP法
による診断実用化を検討する予備実験として
、流行地内で飼育されている任意の水牛30頭
の血液試料用いて行った。ラテックスイムノ

クロマト法で検査した抗日本住血吸虫抗体は
14頭(46.7%)で陽性と判定された。 
 
(2)新しいサーベイランスツールとして、簡便
で正確な流行動態及びリスク評価法を導入す
るため、中国国内の流行地の人工衛星画像も
応用してデジタルマップ上で検討を試みた。 
①Oncomelania属貝の簡便な生息状況調査法
として日本国内で有用性が確認されている生
息密度測定システムを応用して中国の流行地
での感染リスク評価を試みた。 
②GIS/GPSによる中間宿主貝の生息分布のモ
ニタリング結果を、気温、洪水による冠水期
間、植生などの因子との相関解析に応用し、
中国国内の流行地変動予測への応用の可能性
を検討した。 
 
以上を総括して、中国における日本住血吸虫
の流行監視と予防に関する新規のツールとし
て整理し、効果的な疫学監視戦略として提案
する事をめざす。 
 
４．研究成果 
(1)感染宿主（中間宿主及び終宿主）検出法
としての各種遺伝子検出法の流行現場への
応用性について、中国の流行地域由来サンプ
ルを用いて検討した。 
①PCR 法または LAMP 法を用いた感染貝検
出技術の流行モニタリングへの実用性に関
する基礎データ取得：従来方法である貝個々
を破砕してセルカリアを顕微鏡的に確認す
る方法では作業効率が著しく低く、また、貝
体内でセルカリアにまで成長していない段
階の幼虫は検出が困難である欠点を持って
いた。その改善のために遺伝子検出法が貝体
内での幼虫の発育状況と無関係で感度よく
感染有無の判定を行う事、および LAMP によ
る遺伝子検出法が on-site でも実用できる点
等について検討した。 
 Oncomelania 属貝 1 個体にミラシジウムを
感染させ、それを PCR で検出する場合の検出
限界を検討した。その結果、貝 1 個体中に 1
匹のミラシジウムが存在すれば PCR 法で陽
性と判定可能であることが確認できた（図 
1）。より定量的には、10ml 溶液中にミラシジ
ウムが 1 匹存在すれば検出は可能であった。 
図 1 貝 1個体中のミラシジウムの検出限界 

 
 
 
 
  -------------------  --------------  ---------------  -------------- 
    0 miracidium      1            5          10 
 
②LAMP 法による効率的な感染貝検出：中国
国内流行地の多くでは中間宿主貝の感染率
が 1%以下にまで低下していることから、一定



数以上の貝を一緒にして DNA を抽出し、1
回の LAMP 法で同時に試験して、検査した貝
の個体群中に感染貝が存在するか否かを判
定した。例えば 100 個体由来の DNA 試料で
陰性であれば、その地域の貝の感染率は 1％
未満であると推定できる。そこで、日本の実
験室で維持している日本産 O. h. nosophora を
用いて、感染貝を非感染貝に様々な比率で混
合したものから DNA を抽出し、28S rDNA の
検出を LAMP 法で試みた。その結果、貝 100
個中、感染貝が 1 個混入(1.0%)していれば
LAMP 法にて日本住血吸虫遺伝子を検出でき
る事を確認した（図 ２）。さらに 0.5%でも検
出可能であることもが確認できたが、さらに
低混入率でも可能であると推定されたもの
の、検出限界は確定できなかった。 
図 ２ 感染貝：非感染貝混合比の検討 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
    1:100  :50  :25  :10   :5  :1  :0 

 
③LAMP 法検査の流行現場での実施の可能性
について：LAMP 法は特別の機器を用いる必
要のない遺伝子増幅反応系であり、流行現場
の検査室レベルで実施可能な検査システム
であることが期待される。今回、流行現場の
保健所検査室レベルの環境で検査を実施し
た。その結果、末端の保健所レベルの環境で
も反応を得ることが可能であった。問題点と
しては LAMP 法の感度が高すぎることによ
るコンタミネーションであり、複数サンプル
を同一の検査室で実施する場合には防止策
が必要なことが今後の課題である。 
 
④中国の対策事業の実効性評価への遺伝子
検査法の応用：保虫宿主動物の駆除が流行改
善効果を持つか否かの判定として PCR 法に
よる検査を実施した。実施前の安慶市（A）
と実施済みの銅陵市（B,C）で比較した結果、
後者、特に C 地域で中間宿主貝の感染率がす
べて陰性であることが確認できた（表 ２）。 
表 ２ 対策実施による効果の検証 

地区 A（実施前） B（実施中） C（実施中）

顕微鏡法 4.2% 2.7% 0% 

PCR 法 9.6% 2.7% 0% 

⑤LAMP 法の応用による中間宿主貝監視効率
の向上：安徽省内流行地のうち、流行制圧事
業が進行中の揚子江流域の 5 地点（図 3）を
選定して、その地域由来の Oncomelania サン
プルを収集し、近隣の保健所の検査室での
LAMP 法検査に供した。 
図 ３ 安徽省揚子江流域 5地点での調査 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 多数個体を同時に検査することにより検
査が集約化できるが、中間宿主貝の感染率は
あくまでも推定値になるため、その信頼度の
確認を試みた。各地域で採集した 200 個の貝
を4群に分け、各50個の貝から抽出したDNA
を 1回の LAMP 法検査に供した。同時に貝 1
個 1個を破砕してセルカリアの遊出を顕微鏡
的に観察する従来の検出法および個々の貝
から抽出した DNA を鋳型にした PCR 法によ
る検出を行い、その結果を相互に比較したも
のを表-２に示した。 
表 ２ 野外採集貝の検査法による比較 

安徽省

調査地

従来の顕微

鏡検査法 

貝 1個毎の 

PCR 法 

貝50個毎の

LAMP 法 

1.東至 0/200 (0%) 1/200 (0.5%) 3/4 (1-2%)

2.東至 0/200 (0%) 0/200 (0%) 0/4 (<0.5%)

3.石台 2/200 (1%) 4/200 (2%) 4/4 (>2%)

4.石台 1/200 

(0.5%) 

1/200 (0.5%) 3/4 (1-2%)

5.無為 3/200 

(1.5%) 

2/200 (1%) 2/4 

(0.5-1.5%)

 
調査 5 地点のうち、地点 2（東至県）につい
ては PCR、LAMP 法ともに感染貝が検出され
ず、同地区の貝の感染は実際に低下している
ことが確認され、今後のモニタリングでも
DNA ソースである Oncomelania 属貝を 1 群
100 個体以上に増加させて抽出した DNA で
の LAMP 法検査がより効率的であると考え
られた。また、従来法でも一定の感染率が確
認された地点 3（石台県）については 50個体
からの抽出 DNA による LAMP 検査でも全例
で陽性であり、当面は DNA 抽出に用いる貝
の個体数を 50 個体未満に減らした LAMP 検
査で監視していくことが適切であると考え
た。一方、従来法では貝の感染率がゼロと判
定されていた地点 1（東至県）の貝 50個体由
来の DNA による LAMP 法が 4検体中 3 検体



で陽性であることとから、当面はより
intensive に監視を継続する必要のあることが
示された。また、貝個別の PCR 検査よりも
LAMP 法の方が感度は高いと考えられた。 
 
②終宿主動物からの LAMP 法による日本住
血吸虫感染の確認：中国ではヒトの他に水牛
が重要な保虫宿主であるが、水牛の場合に糞
便検査による感染検出の感度が低いことか
ら遺伝子診断の実用化が望まれていた。本研
究では採血濾紙により採集した水牛の血清
試料を用いた LAMP 法による感染検出を試
みた。水牛 30 個体を用いた検討では、LAMP
法による陽性個体は 6 頭だけであり、一致率
は 21.4％にとどまった。一致率が低い理由は
不明であるが、水牛血清中の LAMP 反応阻害
活性によるものか、水牛の血中に存在する住
血吸虫の DNA濃度が検出感度以下であるため
かについて今後検討を継続する必要がある。 
 
(2)GIS による新たなサーベイランス法の導
入に関する検討を行った。 
①中国国内流行地における Oncomelania 属貝
生息環境の特徴：調査した安徽省は中国国内
の流行地でも比較的中間宿主貝の生息密度
の濃い地域である（図 4）。 
図 4 揚子江水系に沿って分布する貝生息地 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 O. h. hupensis の生息に関係する温度環境は
比較的明確に規定できており、生存可能温度
域は 0 32oC、至適生存温度は 15.17oC、最低
発育温度は 5.87oC である。揚子江水系は一部
を除いて年間気温が 0oC 以上にあり、温度環
境としては中間宿主貝の生存・発育を許容で
きると考えられる。しかし、中間宿主貝の生
存は温度環境以外に植生が重要であり、日本
の旧流行地の例に倣うならば、水田が最も好
適な貝の生息環境を提供する。実際に、中国
国内の最寒月温度が 0oC 以上の分布域をプロ
ットすると、それは水田としての土地利用域
とほぼ一致した（図 5）。このことから、揚
子江流域の温度環境と植生・土地利用環境は
Oncomelania 属貝の生存環境を提供するもの
であり、貝の分布域に関する監視が重要であ
る。 

図 5 中国の最寒月等温分布と植生利用 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
②安徽省内流行地のリスク評価：安徽省内の
流行地は揚子江に沿って分布するため、貝の
生息及び疾病伝播は揚子江の季節感水位の
変動と関係している。そこで、安徽省内の流
行地である銅陵市の中間宿主貝生息地と揚
子江水位の変動状況を人工衛星画像で観察
した（図 6）。 
図 6 銅陵市の揚子江水位の季節間変動 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図中、左上の写真で赤色は草地を示すが、揚
子江の季節間水位変動により、Oncomelania
属貝が繁殖する草地面積も大きく変動する
ことが明瞭である。この情報をもとに、貝の
繁殖地域を特定し、感染リスク地域として対
策を集中投入することが望まれる。 
③流行地の地理的特徴と揚子江との関係の
解析：揚子江流域でも、流行地の地理的条件
により、貝の繁殖相が異なる。安徽省内の流
行地についても、人工衛星画像にデジタルマ
ップを重層することにより、流行地パターン
の分布がプロットでき、対策の集中投入の戦
略が容易になることが考えられた（図 7）。 
図 7 流行地パターンの人工衛星画像へのプロッ

ト 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 日本に次いで日本住血吸虫症の流行終息
を目指す中国において、今後必要となる疾病
対策ツールの検証が確認でき、更にそれらを
活用する対象地域を絞り込むGISによる疫学
解析ツールの応用性も検証することが出来
た。日本住血吸虫症に限らず、感染症は流行
コントロール状態から根絶に移行する時点
で大きな困難に直面するが、ここで明らかに
した新規ツールの効率的な活用を基に、新し
い疾病対策戦略が展開され、中国の流行地で
確実に流行根絶が進むとともに、それらの検
証を通じて他の住血吸虫症流行地域への波
及を推進していくことが必要である。 
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