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研究成果の概要（和文）：これまでに申請者は東南アジアおよび南アジア諸国においてハンタウイルス関連疾患に関す
る調査を行ってきた。その結果、多くの不明熱症例は未診断のまま残されていることが明らかとなった。本研究では南
アジア・東南アジアにおける熱性疾患の実態を明らかとすることを目的とした。予め、デング熱およびインフルエンザ
患者ではないことが明らかな熱性疾患患者血清およびキャリアとなるげっ歯類の調査をベトナムおよびスリランカにお
いて実施した。その結果、特定に至らない病原体の一部として、E型肝炎、レプトスピラ、およびハンタウイルスが含
まれることが示唆された。げっ歯類は上記病原体を高率に保有し、感染源となりうることが示された。

研究成果の概要（英文）：The investigation of hantavirus-associated infectious diseases in Southeast Asia a
nd South Asia had been conducted.  Throughout the investigation, many examples of fever of unknown origin 
(FUO) were found from febrile diseases. In this report, it aimed to clarify FUO in this region. Febrile pa
tient sera (not dengue fever and a flu victim) and wild rodent sera as a career of infectious agents condu
cted investigation of causative agent of febrile illness in Vietnam and Sri Lanka. Finally, it was suggest
ed that seropositive cases against pathogenic organs, such as hepatitis E virus (HEV), leptospira, and han
taviruses are found from a part of FUO patient. Furthermore, it was shown that rodents in both countries a
lso possessed these agents. Therefore rodents were able to be sources of these zoonotic agents. 
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１． 研究開始当初の背景 
 
ハンタウイルスは、げっ歯類を自然宿主とす
る人獣共通感染症の原因ウイルスである。申
請者はこれまでに東南アジア・南アジア諸国
でのハンタウイルス関連疾患に関する研究
を行ってきた。その結果、不明熱とされた中
の一部にハンタウイルス感染症を見いだし
てきた。が、依然として多くの検体は依然と
して不明熱のままであった。これは地球規模
での公衆衛生上の大きな問題点であると考
えられる。 
 
２． 研究の目的 
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。標準的な診断法が存在するのはデング熱の
みであり、不明熱に含まれるものには、上記の
感染症に加えハンタウイルス感染症の他、レプ
トスピラ症、その他が存在すると考えられる。
本研究では東南アジア・南アジア地区での不明
熱の診断体制を整え、さらに新規病原体の特定
を試みることを目的とする。 

 
３． 研究の方法 
東南アジア・南アジア諸国における不明熱患
者(FUO)の血清でハンタウイルス、レプトス
ピラ、デング熱に対する血清抗体の測定およ
び病原体遺伝子検出を行う。当初の予定の上
記の病原体の他に、近年報告された新規の病
原体である、ドブネズミが保有するラット型
E 型肝炎、重症熱性血小板減少症候群
(SFTSV)も検査項目に加えた。慎重な実験室
診断により、不明熱に占める上記疾患の割合
を明らかにする。さらに、これらの疾患を取
り除いた後に残った「真の不明熱」血清から
新たな病原体を特定することを試みる。 
 
４． 研究成果 
これまでに申請者は東南アジアおよび南ア
ジア諸国においてハンタウイルス関連疾患
に関する調査を行ってきた。その結果、多く
の不明熱症例は未診断のまま残されている
ことが明らかとなった。本研究では南アジ
ア・東南アジアにおける熱性疾患の実態を明
らかとすることを目的とした。予め、デング
熱およびインフルエンザ患者ではないこと
が明らかな熱性疾患患者血清およびキャリ
アとなるげっ歯類の調査をベトナムおよび
スリランカにおいて実施した。その結果、特
定に至らない病原体の一部として、E型肝炎、
レプトスピラ、およびハンタウイルスが含ま
れることが示唆された。げっ歯類は上記病原
体を高率に保有し、感染源となりうることが
示された。ベトナムのリケッチア疑いの患者
血清では約半数が抗体陽性であり（共同研究
者の研究成果より）、HEV 抗体陽性者もおよそ
半数に上った。ハンタウイルス抗体陽性者は

0.5%程度と低かったが、ベトナムのドブネ
ズミにおける陽性率は場所よっては 30%以
上となるところもあり、ヒトへの感染源と
なりうると考えら得る。スリランカにおい
てはタイランド型ハンタウイルス感染を
示唆する結果が得られており、疾病との関
連を解明することが重要であると考えら
れる。げっ歯類集団における抗レプトスピ
ラ抗体の陽性率はハンタウイルス抗体陽
性率よりも高い。しかしながら、ハンタウ
イルスとレプトスピラは同時に感染して
いる可能性が認められ、伝播ルートが共通
している可能性が示唆された。 
 近年報告された新規の病原体である、ド
ブネズミが保有するラット型 E 型肝炎ウ
イルス(HEV)、重症熱性血小板減少症候群
ウイルス(SFTSV)も検査項目に加えた。
SFTSVに関しては ethical clearanceを持
たないため、げっ歯類のみの解析となり、
未だ進行中である。SFTSV のげっ歯類で
の陽性例は今のところ確認されておらず
浸淫度は高くないと予想されるが、さらな
る解析が必要である。HEV についてはド
ブネズミおよびクマネズミ集団への感染
が確認された。感染率は捕獲場所により異
なり、また、クマネズミの方が若干高い傾
向が認められた。ヒトへの浸淫度も高かっ
たが、ラット型、ヒト型いずれに感染して
いるかを明らかにする方法は現在のこと
ろ確立していない。しかしながら血清反応
のパターンからラット型感染と思われ、ペ
ア血清での抗体上昇の確認された症例が
見いだされてきている。今後の解析によっ
てラット型 HEV のヒトへの病原性につい
て結論づける必要があると考えられる。 
 今回HEVおよびリケッチア抗体の検出の
導入により、不明熱をさらに限定すること
ができたと考えら得る。ここから能動的に
新たな病原体を特定することは今回の研
究では終了することができなかったが、
「真の不明熱」材料を確定することができ
たと考えられる。 
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