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研究要旨 WHOでは麻疹の排除、風疹、CRS の減少、根絶を目指している。そのための要件として、高い

ワクチン接種率の維持とともに実験室診断による質の高いサーベイランス体制の確立を求めている。また

麻疹排除の定義から流行株の起源の鑑別が求められておりウイルスの遺伝子解析の手法が必須になって

いる。ベトナムにおいては、麻疹、風疹の検査診断はWHOが標準法とする IgM ELISA法で行われている

が、遺伝子検出による診断技術、解析技術はまだ十分に確立されていない。本研究はベトナム北部の

National Institute of Hygiene and Epidemiology (NIHE)と協力して、ベトナムにおける遺伝子検出による診断

技術、ならびに遺伝子解析技術を確立する事、そしてまた患者検体や過去に採集された血清検体からウイ

ルス遺伝子を検出し、過去から現在において流行したウイルスの変遷を調査する事を目的としている。本

研究では、1) NIHE に遺伝子解析技術の移転をはかり、2) 2006 年〜2012年までに流行したウイルスの遺

伝子解析し、遺伝子型H1 株が流行している事、また、その流行株は同じ遺伝子型H1 でありながら、流行

年ごとに少しずつ異なる事、また 3) 2013年春からベトナム北部山岳地域で流行し始めたウイルスは隣国、

ラオスで流行した株を起源とする可能性が高い事、を示した。 

 

A. 研究目的 

国際連合は 2000 年に、21 世紀の国際目標として、

より安全で豊かな世界をつくるための国際協力を

約束した「国連ミレニアム宣言」を採択し、その共

通目標としてミレニアム開発目標(MDGs)を設定し

た。MDGs の 8 つの目標の一つ、MDG4 では「乳

幼児の死亡率の削減」を掲げ、乳幼児死亡率を

2015 年までに 1990 年の 1/3 にする事を目標とし

た。当時、麻疹は開発途上国の乳幼児の死因の

上位を占めた事、またすぐれたワクチンがある事

等から、MDG4の進捗を計る指標として麻疹ワクチ

ンの接種率を定めている。WHO もこれに呼応して

2000 年に「Measles Initiative」を採択し、天然痘、

ポリオについで、麻疹の排除、さらには根絶を目

指す事を決定した。 

WHOは麻疹排除を「質の高いサーベ

イランスが存在するある一定の地域内において、

常在する麻疹ウイルスのよる麻疹の伝播が12ヶ月

間以上ないこと」と定義とし、麻疹の排除達成には

症例数を減少させるだけではなく、検査診断に基

づく質の高いサーベイランス体制の確立を求め、

さらに麻疹排除が近づいた時には、検出された麻



疹ウイルスがその土地に常在した株なのか、ある

いは輸入によってもたらされた株なのかを鑑別す

る事を求めている。またそこで解析されたウイルス

遺伝子の情報は、世界のウイルスの分布状況の把

握や伝播コースのトレースにも有用である事から、

各国の麻疹検査を担う研究所では、優れた麻疹ウ

イルスの遺伝子解析力が期待されている。 

現在、日本では年間の麻疹報告数が

300 症例を下回り、また、2006-8 年の麻疹の流行

の原因ウイルスであった遺伝子型D5のウイルスの

検出が全くない状態となっている。この事は実質

的に日本は麻疹排除状況にあることを示唆してい

る。一方、近年の麻疹患者の多くからは遺伝子型

D4, D8, D9,B3, G3, H1 などの海外に起源を持つ

と考えられるウイルスが検出されている。麻疹ウイ

ルス、風疹ウイルスはともに呼吸器感染し、感受性

者にはたやすく感染する。これはとりもなおさず、

日本での麻疹排除、風疹排除の達成および維持

には、周辺国の流行が大きく関係する事を示す。

本研究はベトナムにおける遺伝子診断技術、解析

技術の確立を目指している。これらは WPR、ある

いは世界ににおける麻疹、風疹排除の推進の有

用である。 

 

B. 研究対象と方法 

 

1) ベトナムの麻疹、風疹に関する情報の収集

およびウイルス遺伝子検出技術の供与 

ベトナム National Institute of Hygiene and 

Epidemiology (NIHE)の Dr. Trieu Thi Thanh 

Van、ベトナムにおける麻疹、風疹の流行状

況、検査状況を確認した。また、日本で用い

られている高感度の遺伝子検出法の技術供

与を行った。 

 

2) 過去に流行した麻疹ウイルスゲノムの解析 

NIHEに 保管されていた2006年、2008年、

2009 年の麻疹 IgM 抗体陽性血清から

Qiagen Viral RNA mini kit RNA を用いて

RNA を抽出し、麻疹ウイルス遺伝子型鑑別

領域増幅用の RT-PCR を実施し、麻疹ウイ

ルスゲノムの検出を試みた。増幅された遺

伝子の塩基配列を決定し系統樹解析を実

施した。 

 

3) 2013 年に流行した麻疹ウイルスゲノムの解

析 

ベトナム北部の山岳地域では2013年春から

麻疹の流行があった。麻疹患者より咽頭拭

い液、血液を採取し、PCR による遺伝子検

出を試みた。ウイルスの系統樹解析を行っ

た。 

 

C. 研究結果 

・ ベトナムの麻疹、風疹の流行状況 

ベトナムにおける麻疹は 2008 年から 2009 年にか

けて全土にわたるアウトブレイクがあり約5200例の

麻疹が報告されたが、2010年9月〜11月に1〜5

才の子供を対象とした全国的な補足的ワクチン接

種を実施したことから、2010年は1826例、2011年

は750例、2012 年637症例と減少傾向にあった。

しかし 2013 年には 800 例が報告されやや増加し

ている。2013 年はここ数年、報告のなかった北部

の山岳地域を中心に麻疹の報告が相次ぎ、最近

ではハノイでも増加傾向にある。一方、風疹は

2008年にはおよそ646例の報告であったが、2009

年、2010年と増加し、2011年には7259例となった

が、2012年12月までに120例前後となり流行は収

まりつつある。しかし月齢 12 ヶ月未満の心臓、白

内障、難聴を持つ乳児を対象にCRSサーベイラン

スを行った結果、2011年では161例が、2012年も

9月までにおよそ300例のCRS児が確認されてい

る。麻疹症例報告数、風疹症例報告数のすべて

が検査診断されたわけではないが、検査方法は

WHOのプロトコールに従い、発疹、発熱患者を対

象に ELISA 法で麻疹 IgM 抗体を測定、陰性だっ



た場合には風疹の IgM 抗体測定を実施してい

る。 

 

・ 過去に流行した麻疹ウイルスゲノムの解析 

2006 年、2008 年、2009 年の麻疹 IgM 抗体陽性

患者血清から RNA を抽出し、RT-PCR 法により

麻疹ウイルスゲノムの増殖を試みた。2006年6検

体、2008年17検体、2009年20検体から麻疹ゲ

ノムの回収に成功した。これらの塩基配列を決定

し系統樹解析を行ったところ、すべて遺伝子型

H1型に分類された。また2006年と2008年、2009

年の株は同じ遺伝子型H1でも異なるブランチに

属し、塩基配列で450塩基中10〜11の変異があ

った。また 2008、2009 年の流行株間の塩基配列

の変異は0〜3 であった(図１)。 

 

・ 2013年に流行した麻疹ウイルスゲノムの解析 

ベトナム北部の山岳地域であるLai Chau県, Lao 

Cai 県, Ha Giang 県から４月ごろから麻疹の報告

されている。少なくとも4月〜6月の間にLai Chau

県では52例が実験室診断、あるいは臨床診断よ

り麻疹と診断されている。Lai Cai 県より 4 株、Lai 

Chau 県よる 3 株、Ha Giang 県より１株の遺伝子

型決定部位の遺伝子配列を決定し、系統樹解析

を行ったところ、各県内で検出されたウイルスは

同一であるが県間では異なっていた。 また、こ

れらの麻疹ウイルスは遺伝子型H1に属していた。

またその塩基配列は隣国、ラオスのPhongsaly県、

Luangnamtha県で2011〜2012年に検出されたウ

イルスと同一、あるいはよく似ていた（図２）。一方、

隣接する中国、雲南省でも 2013 年には麻疹の

流行があったが、遺伝子型 D9 のウイルスであっ

た。 

 

D. 考察 

 麻疹、風疹はともに感染力が強いウイルス性呼

吸器感染症である。麻疹は罹患者の免疫を低下さ

せることから、患者のおよそ 1/3 が合併症を併発

する。特に肺炎、脳炎を合併した場合は死亡率が

高く、先進国でも 0.1- 0.2 %程度が死に至るといわ

れている。また、途上国では時として 10% 近い死

亡率を示す事がある。一方、麻疹には有効性、安

全性にすぐれたワクチンが存在するにも関わらず、

今だ乳幼児死亡率の高い感染症である。ワクチン

接種率を高めれば確実に乳幼児の死亡率を減少

しうる。国連が進める MDG4 の指標に麻疹ワクチ

ンの接種率が掲げられているのもそのためである。

また WHO では麻疹だけでなく風疹の排除もすす

めている。妊婦が風疹に罹患した場合、胎盤を通

じて胎児に風疹ウイルスが感染し、出生する子供

に CRS と呼ばれる障害を残す事が知られている。

麻疹同様に風疹にも有効なワクチンがあり、麻疹、

風疹混合ワクチンとして同時に接種できる事から、

麻疹排除と同時に風疹の排除も計画している。こ

れらの排除計画は人類の公衆衛生上、医療経済

上からも大きな意義を持っている。 

ベトナムでは麻疹ワクチンは 1982 年

から導入されている.当初は接種率が低かったが

1990 年頃から 90%以上の接種率を維持している。

また、2002 年以降、数回にわたる大規模な補足的

ワクチン接種を実施したことから、2003 年以降、麻

疹は暫時減少し 2007 年の麻疹の発生率は人口

100 万人当たり 0.2 人になったが、その後、ワクチ

ン不足により接種率が 83%に減少したためか 2009

年には 59 人/人口 100 万人の麻疹のアウトブレイ

クが報告されている。その後は 95%を超える高いワ

クチン接種率を維持しているにも関わらず 5 人〜

20人/人口100万人程度で麻疹の流行が継続して

いる。 

一方、風疹は現在までワクチンが導入

されておらず、4〜5 年のサイクルで流行を繰り返

している。2009 年ごろから風疹の流行のきざしが

みられ、2011 年には 7000 人を超す風疹が報告さ

れている。これに伴いCRSを持つ子供の出生数も

増加しており、2012年では三カ所の定点病院でサ

ーベイランスを実施したところ 300 以上の CRS 確



定例が報告されている。現在、予定を早めて 2013

年から風疹ワクチンを含むワクチン(MR or MMRワ

クチン)の導入を計画している。風疹予防の主たる

目的は小児への感染防御ではなく、妊婦への感

染を防ぎ、CRS の発生を防ぐ事にある。小児への

ワクチン接種により、風疹が減少し、ワクチンの接

種機会のなかった年代がそのまま妊娠可能年齢

になり、逆に CRS が増えた事例がある。成人への

感染のコントロールはより困難である。小児への高

い接種率を維持し、風疹の流行そのものを減少さ

せることがCRSの予防に重要となるだろう。 

前述のように 2007 年には麻疹の発生

率が人口 100 万人当たり 0.2 人にまで減少した。

2006 年以前と 2007 年以降の麻疹ウイルスの違い

は興味深い。過去の検体からの麻疹ゲノムの検出、

解析から、2006 年のウイルスと 2008 年以降のウイ

ルスでは同じ遺伝子型H1であるが、異なるブラン

チに属する事が明らかになった。2006 年ウイルス

と2009年ウイルスでは麻疹ウイルスN遺伝子末端

の遺伝子型決定部位450塩基中に10〜11塩基、

アミノ酸配列で 4〜5 アミノ酸の変化がみいだされ、

異なる由来のウイルスである可能性が考えられた。

麻疹の排除は「質の高いサーベイランスが存在す

るある一定の地域内において、常在する麻疹ウイ

ルスのよる麻疹の伝播が12ヶ月間以上ないこと」と

定義されており、排除の最終段階では流行する麻

疹ウイルスが定着株か輸入株かの鑑別が必要とな

ってくる。遺伝子型別のみではウイルスの鑑別に

は不十分な事が考えられ、ウイルス学的、疫学的

により慎重に麻疹症例を観察する必要があろう。 

2013 年に麻疹の流行の端緒となった

Lai Chau県、Lai Cai 県, Ha Giang県の北部山岳

地域では少数民族が暮らし、また交通のアクセス

が悪い事もありワクチン接種等の公衆衛生上のサ

ービスが必ずしも十分に行き渡っていない可能性

が考えられた。また、今回の麻疹ウイルスの遺伝

子解析から、2011 年ごろからラオスの麻疹患者か

ら検出されているウイルスと近い事がわかった。北

部山岳地域はラオス国境と接しており、何らかの

接触が両国民の中であった可能性が考えられた。 

一般的な問題であるが、ワクチン接種

率の把握は先進国でも困難である。特に途上国の

地方においては人口の正確な把握そのものが難

しい事が多く、ワクチン接種率に表示された数字

の信頼性が高くないと思われる。ベトナムでもワク

チンが不足した2007年以外は95%以上のワクチン

接種率が公式には報告されているが、信頼性が

低い可能性は否定できない。ワクチン接種率だけ

ではなく血清疫学の併用によって感受性者の集

団を見つけ出していく事も今後麻疹の排除を達成

するためには必要かもしれない。 

     容易に国外旅行ができる現在では、麻疹

排除、風疹排除を達成し、その状態を維持してい

くには、ある特定の国だけでの排除達成では不可

能で、少なくとも WPR 等の様にある一定の広さを

持つ地域からの排除が必要になってくる。事実、

日本においては麻疹症例が減少した2010年以降、

検出された麻疹ウイルスの大部分は、疫学的、ウ

イルス学的に海外に由来すると考えられており、ま

たこれらが国内で小規模なアウトブレイクを起こす

事もある。また2012〜2013年に風疹の流行を引き

起こしたウイルスも東南アジアで流行していた遺伝

子型 2B のウイルスと類似のウイルスであった。国

内の麻疹、風疹の排除の達成、維持は国外、おも

に近隣の状況と無関係ではない。特に中国､韓国、

東南アジア等のように比較的人口が多い国の中

心的な研究室と技術、情報の交換等の緊密な連

携とれる体制を確立しておくことは今後も重要にな

ると考えられる。 

 

E. 結論 

麻疹、風疹のような感染性の強いウイ

ルスは容易に国境を超えて伝播する。この事は日

本において麻疹、風疹の排除を達成、維持してい

くためには、少なくとも関係の深い周辺の諸国の

麻疹、風疹の状況を把握し、可能ならばその改善



に協力できる体制を構築する事が重要である。事

実、2013 年暮れから 2014 年においてフィリピンで

麻疹が流行した事により、昨年の約２倍のペース

で日本において麻疹が検出されている。周辺諸国

での公衆衛生を向上させ、共通の目標としてこれ

らの感染症対策を実施していけるような協力関係

を継続していく事は、対象の途上国だけではなく、

日本にとっても重要である。その意味でも本研究

班は大変意義深いものであると考える。 
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