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1　はじめに
ウイルス性胃腸炎の主要な原因の 1 つである小型球形

ウイルス（SRSV）は，細胞・実験動物により人工的に増

殖させる技術が確立されていないウイルス群であるが，こ

のうちCalicivirus科に属するNorovirus属のNorwalkvirus

（以下NoV），Sapovirus属のSapporovirus（以下SaV），

Astrovirus科のAstorovirus（以下AstV）についてはその

遺伝子情報 1）に基づいた逆転写ポリメラーゼ連鎖反応（以

下逆転写PCR）法での検出が可能となった。これに伴い，

感染症対策と食品衛生対策の両面で最も行政ニーズの高

いNoVについては，①ヒト由来のNoVは，大きく 2 つ

の遺伝子群Genogroup I：GIとGenogroup II：GIIに分

かれ，ウイルス表面蛋白をコードするcapsid領域の遺

伝 子 配 列 に よ り，GI，GIIと も に 多 数 の 遺 伝 子 型：

genotypeに分かれる 2）ことや②同一検体中に複数の遺

伝子型のNoVが存在する場合があること 3）～ 5），③異な

る 2 つの遺伝子型の遺伝子が部分的に組みかわったと考

えられる「キメラ株」6）, 7）や，同一の遺伝子型内で遺伝子
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要　　旨
2008/2009 年シーズンおよび 2009/2010 年シーズン（2008 年 9 月～ 2010 年 8 月）の散発性胃腸炎患者糞便 1,024 件の

うち，電子顕微鏡検索（EM）法で小型球形ウイルス（SRSV）様粒子が観察された 84 件について，逆転写PCR法により

ノロウイルス（NoV），サポウイルス（SaV）およびアストロウイルス（AstV）を検索した。また，EM法でロタウイルス（RV）

様粒子またはアデノウイルス（ADV）様粒子が観察された 196 件について，それぞれ，酵素抗体（ELISA）法によるA群

ロタウイルス（ARV）とC群ロタウイルス検索，イムノクロマト（IC）法によるADVの検索を実施した。その結果，

NoVが 41 件，SaVが 11 件，AstVが 10 件，ARVが 182 件，ADVが 14 件から検出された。シーズンごとの検出数では，

ARV，ADVは変化がなかったのに対して，NoV，SaV，AstVは，ともに，2009/2010 年シーズンは 2008/2009 年シー

ズンの 1/2 ～ 1/4 にとどまった。また，検出時期についてもNoV，SaV，AstVともに 2009/2010 年シーズンは前シー

ズンに比べて遅くなる傾向が見られた。検出ウイルスの一部について遺伝子解析を行ったところ，NoVではGII/4 が大

部分を占め，GII/3，GII/6 も検出された。検出されたGII/4 株は，両シーズンともにGII/4 2006b類似株であった。一

方AstVでは，1 型が主流であったが，3 型，4 型も検出された。
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Okadaらの従来法PCR15）によりORF1 領域の一部約

430 塩基を増幅し，得られた産物約 390 塩基の配列を

決定し，遺伝子型を判定した。

AstVもまた，NoVと同様の機器・試薬で横井らの

TaqMan-MGB Probeリアルタイム法 16）で検索した。

陽性検体については，NoelらのRT_PCR法 17）により

ORF2 領域の一部約 410 塩基を増幅し，得られた産物

約 370 塩基の配列を決定して遺伝子型を判定，系統解

析を行った。

電子顕微鏡検索によりロタウイルス（RV）様粒子が

観察された糞便については，市販ELISAキット（ロタ

クロン：TFB社）により，A群ロタウイルス（ARV）

とFujiiらのELISA法 18）によりC群ロタウイルス検索

を実施した。また，電子顕微鏡検索によりアデノウイ

ルス（ADV）様粒子が観察された糞便については，市

販キット（ラピッドテスタ　ロタアデノ：第一化学薬

品）をもちいたイムノクロマト法により，ADV検索

を実施した。

月別定点あたり感染性胃腸炎患者数は，感染症発生

動向調査の報告週対応表に基づき，毎週の報告数を 4

週または 5 週加算したものを対応する月の患者報告数

とし，小児科定点数 54 で除して算出した。

3　結果
（1） ウイルス検出状況

EM法でウイルス様粒子が観察された検体の内訳

は，SRSV様粒子が 84 件，RV様粒子が 182 件，ADV

様粒子が 14 件であった。

SRSV様粒子が観察された 84 件から，NoVが 41 株，

SaVが 11 株，AstVが 10 株検出された。このうち，

同一検体からNoVとSaVが検出された例が 2 件みら

れた。また，NoV，SaV，AstVいずれのPCRでも陰

性であった「その他のSRSV」が 24 株みられた。RV様

粒子が観察された182件は，すべてARVと同定された。

また，ADV様粒子が観察された 14 件は，すべて

ADVであることが確認された（表 1）。

シーズンごとのウイルス検出数を比較すると，NoV，

SaV，AstVでは，2008/2009年シーズンがそれぞれ 33株，

8株，8株であったのに対して，2009/2010年シーズンは

8株，3株，2株で，前シーズンの 1/2～ 1/4にとどまっ

た。一方，ARVとADVについては，2008/2009 年シー

が部分的に大きく変異した「同一遺伝子型内変異株」8）が

存在すること等が明らかになってきた。このように

NoVはきわめて多様であるため，その流行状況を予測

して対策をとるためには，継続的な監視と事例解析が不

可 欠 で あ る。 ま た，NoV以 外 のSRSVで あ るSaV，

AstVについても，SaVは 5 つの遺伝子群GI（以下SaV_

GI）～GV（SaV_GV）9），AstVは 8 血清型（以下AstV_1

～AstV_8）に分かれ 10），それぞれの血清型に対応する

遺伝子型が存在する 11）等NoV同様多様なウイルスの存

在が明らかになっているが，その流行疫学については不

明な点が多く，解明していく必要がある。

2010 年度は，感染性胃腸炎におけるNoV，SaVおよ

びAstVのトータルな流行状況をあきらかにするため，

2008/2009 と 2009/2010 の 2 シーズンの散発胃腸炎患者

検体でウイルス検索を行い，検出状況を総合的に解析す

るとともに，検出されたNoV，SaVおよびAstVについ

て遺伝子解析を行った。

2　材料と方法
（1） 対象

2008 年 9 月～ 2009 年 8 月（2008/2009 年シーズン）

および 2009 年 9 月～ 2010 年 8 月（2009/2010 年シー

ズン）に県内で採取された散発胃腸炎患者糞便 1,024

件のうち，ウイルス様粒子が観察された 280 件（感染

症発生動向調査検体　49 件を含む）を用いた。

（2） 方法

電子顕微鏡検索によりSRSV様粒子が観察された糞

便について，既報 12）と同様に前処理，RNA抽出を行っ

た。抽出されたRNAは，oligo-dT primer（Invitrogen

社）とpd（N）6 random hexamer（Takara Bio社）によ

り逆転写を行い，c-DNAを合成した。

NoVの検出は，Step One Plus（ライフテクノロジー

社）とGene Expression Master Mix（同）でTaqMan-

MGB Probeを用いて，厚生労働省医薬食品局食品安

全部監視安全課長通知に準拠したリアルタイム法 13）

で実施し，10 コピー以上と判定されたものをPCR陽

性とした。陽性検体は，GSK系の従来法PCRで増幅

したDNAを鋳型にpolymerase/capsid junction領域

約 300 塩基の配列を決定し，遺伝子型を判定した。

SaVは，NoVと同様の機器・試薬でOkaらのTaqMan-

MGB Probeリアルタイム法 14）で検索した。陽性検体は，
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2008/2009 年シーズンが 22.3 ～ 58.6 人，ピークが 12

月から 1 月であったのに対して，2009/2010 年シーズ

ンは 16.4 人～ 74.6 人，ピークが 2 月で，NoV，SaV，

AstVにおける 2009/2010 年シーズンの検出数の減少

と検出時期の遅れは，同シーズンの患者数の推移とよ

く一致していた。

（2） NoV，SaVおよびAstVの遺伝子解析

NoV19 株についての遺伝子解析の結果，すべてGII

に属しており，GII/3：2 株，GII/4：15 株，GII/6：2

株であった（図 2）。GII/3 およびGII/4 は両シーズン

ズンがそれぞれ 87 株，6 株，2009/2010 年シーズンは

95 株，8 株と大きな変化はみられなかった。検出時期

についても，NoV，SaV，AstVでは，2008/2009 年シー

ズンがそれぞれ 11 月～ 3 月，12 月～ 2 月，2 月～ 5

月であったのに対して，2009/2010 年シーズンは 1 月

～ 3 月，1 月～ 5 月，6 月～ 8 月と，前シーズンより

遅くなる傾向が見られた。感染症発生動向調査におけ

る感染性胃腸炎の患者数を表 2 に，定点あたり患者数

とウイルス検出状況を図 1 に示す。ウイルス性胃腸炎

の主流行期である 11 月～ 3 月の定点あたり患者数は，

表 1　ウイルス検出状況

表 2　感染性胃腸炎　月別患者数
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図 2　検出NoVのpolymerase/capsid junction領域の系統樹
Lordsdale株 5102_5366相当の 265bp，NJ法，Bootstrap1000回，
斜字：レファレンス株，末尾にAccession No.を記載

図 3　検出NoV GII/4のpolymerase/capsid junction領域の系統樹
Lordsdale株 5102_5366相当の 265bp，NJ法，Bootstrap1000回，
斜字：レファレンス株，末尾にAccession No.を記載，
*：Eurosurveillance databaseより引用

図 1　感染性胃腸炎月別定点あたり患者数とウイルス検出状況
（2008年 9月～ 2010年 8月）
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株と相同性が 89.8％で，別のレファレンス株である

Oxford株（相同性 96.0％）とクラスターを形成し，遺

伝的にやや異なる株であった。

4　考察
2008/2009 年シーズンおよび 2009/2010 年シーズンの

散発胃腸炎患者からのウイルス検出状況は，シーズンに

よりNoV，SaVおよびAstVの検出数と検出時期が大き

く異なっており，2009/2010 年シーズンは，ともに前シー

ズンに比べて検出数が減少し，検出時期も遅くなる傾向

であった。われわれは，2007 年度の報告 19）で，各ウイ

ルスの検出時期に関する解析から，NoV，SaV，AstV

がそれぞれ時期をずらして流行していると推定したが，

検出時期の遅れは，この推定を裏付けると考えられる。

また，特に 11 月から 12 月にかけてのNoVの検出数減

少と患者数の減少から，同時期の感染性胃腸炎の原因ウ

イルスはNoVであることが改めて明らかになった。

2009/2010 シーズンは，新型インフルエンザの流行した

シーズンであり，とくに 10 月～ 12 月にかけてはもっと

も患者が多発した時期であった。したがって手洗い等の

感染防止策がきわめて長期間にわたって通常より厳重に

実践されていたと考えられ，こうした社会的状況が

NoVの検出数減少に関与した可能性がある。検出され

たNoVの遺伝子型は，両シーズンともGII/4 2006b類似

株が大部分を占めた。GII/4は，2006/2007シーズン以降，

全国の地方衛生研究所からの病原体検出報告でも常に最

も多く報告されており 20），このシーズン以降全国的に

胃腸炎の多発を引き起こしたGII/4 2006bの流行は，

2009/2010 シーズンまで継続していたものと推察され，

4 シーズンにわたって県内の主流行型であったことにな

り，こうした長期にわたる流行による感受性者の減少が

検出数の減少につながった可能性も考えられた。なお，

2008 年 11 月以降国内で流行しているGII/4 2008a 21）は，

今回は確認されなかった。また，GII/4 のほかにGII/3

とGII/6 も検出された。これらの遺伝子型は，2008 年 4

月～ 2009 年 3 月の集団事例でみられた株と同じであり，

GII/6 が 2 系統流行していた点も一致していた 22）。

AstVは，検出時期が 3 月～ 6 月に集中しており，1 型

が大部分を占める点は以前の報告 20）と同様であったが，

2010 年 8 月に採取された 1 株がOxford類似株で，同じ

1 型ながら前シーズンまでのDresden類似株とかなり異

にわたって検出されたが，遺伝的に大きな隔たりはみ

られなかった。これに対してGII/6は 2008/2009年シー

ズンにのみ検出されたが，OH 2159 株がレファレン

ス株であるGII/6 SaitamaU3 株やGII/6 Seacroft株と

同一クラスターを形成したのに対し，OH 2261 株は

別のレファレンス株であるGII/6 SaitamaU16 とクラ

スターを形成し，遺伝的にやや異なる株であった。

GII/4 に属する 15 株と遺伝子型内レファレンス株の

系統樹を，図 3 に示す。遺伝子型内変異株が知られて

いるGII/4 については，15 株すべてが 2006bタイプで

あった。

SaVは 2009 年 1 月に採取されたOH 2196 株 1 株の

塩基配列が決定され，SaV_GI/1 であった。

8株のAstVについての遺伝子解析の結果，1型：6株，

3 型：1 株，4 型：1 株であった（図 4）。1 型は両シー

ズンとも検出されたが，2008/2009 年シーズン検出株

5 株がレファレンス株であるDresden株と同一クラス

ターを形成したのに対し，2009/2010 年シーズンに検

出されたOH 2817 株（2010 年 8 月採取）は，Dresden

図 4　検出AstVのORF2の部分領域の系統樹
AstV type2 レファレンス株 4561_4933相当の 373bp，NJ法，
Bootstrap 1000回，斜字：レファレンス株，末尾にAccession 
No.を記載
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