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A. 研究目的 

 2008 年ザンビアおよび南アフリカで新種のアレ

ナウイルス（ルジョウイルス）による出血熱が発生

した．また，2009年に中国で致死率約10%の重症

熱性血小板減少症候群（SFTS）が報告され，

2011年，その原因ウイルスとして新種のブニヤウ

イルスである，SFTSV が同定された．我が国にお

いても，2012年にSFTS症例が初めて確認された．

このように，新興ウイルス感染症として未知の出

血熱等も近年頻発していることから新興ウイルス

の侵入に対するバイオセーフティ，バイオセキュリ

ティシステムを整備しておく必要がある．さらに致

死率の高い新興ウイルスに近縁のウイルスのリ

スク解析は充分になされていない．本研究では，

出血熱等ヒトに致死的な病気を引き起こすルジョ

ウイルスおよび SFTSV のヒトへの感染性，感染

経路，臨床像，自然宿主の解明の有無などにつ

いて情報収集を行った．また，SFTSV に近縁なダ

ニ媒介性ウイルスの性状，ヒトへの感染経路，臨

床症状等について情報を収集し，これらのウイル

スのリスク解析を行った． 

 

研究要旨：2008 年ザンビアおよび南アフリカで新種のアレナウイルス（ルジョウイルス）による出血

熱が発生した。2011 年以降，ダニ媒介性のウイルスによる新興感染症が次々と報告されていること

から，これらのウイルスの侵入に対するバイオセーフティー，バイオセキュリティーシステムを整備し

ておく必要がある．本研究では，出血熱等ヒトに致死的な病気を引き起こすルジョウイルスおよび

SFTS ウイルス（SFTSV）のヒトへの感染性，感染経路，臨床像，自然宿主の解明の有無などについ

て情報収集を行った．また，SFTSV に近縁なダニ媒介性ウイルスの性状，疫学等について情報を

収集し，これらのウイルスのリスク解析を行ってきた．本研究により，新興出血熱ウイルスおよびダ

ニ媒介性の病原ウイルスのリスク管理システムの確立に有用な知見を提供できると考えられる． 
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B. 研究方法 

１）文献検索，学会，国際会議等に出席し，ルジョ

ウイルス，SFTSVおよび，SFTSVに近縁なウイル

ス（ハートランドウイルス，Bhanja グループウイル

ス，ウークニエミウイルス）に関しウイルスの性状

と感染リスクに関する情報収集を行った． 

 

C. 研究結果 

表にそれぞれのウイルスのリスク解析を示す． 

1) ルジョウイルスについて 

 2008 年 9−10 月に南アフリカで 5人が原因不明

の出血熱症状を示し（うち 4 名が死亡），患者検

体からそれまで知られていない新種のアレナウイ

ルスが分離され，Lujo (ルジョ)ウイルスと命名さ

れた．分子系統学的にルジョウイルスは旧世界

アレナウイルスに分類されるが，ラッサウイルス

や LCM ウイルスとはかなり距離がある．最初の

感染患者はザンビアのサファリツアー会社で働く

女性で，2008年 9月 2日に発症し，治療のため9

月 12 日に南アフリカに移送された（2 日後に死

亡）．この患者は発症前に馬との接触，ダニとの

接触の可能性も指摘された．さらにこの患者の血

液や体液との直接的接触により，2 名の医療スタ

ッフにも感染が拡がり，病室のクリーニングを行っ

た1名も感染した．いずれも発症後死亡した．5人

目の感染者は二次感染者の看護を担当した看護

師であったが，発病後リバビリン治療を受け回復

した．潜伏期間は7-13日で初期症状として発熱，

頭痛，筋肉痛などのインフルエンザ様症状を呈し，

その後重症度が増すともに下痢，咽頭炎，麻疹

様発疹が認められた．呼吸困難，神経症状，循

環虚脱など急性増悪が認められ，発病後死亡ま

での期間は 9-12 日であった． 

2) 中国における SFTS の疫学，流行状況につい

て 

 2009 年 3-7 月に，中国湖北省と河南省の山岳

地域に住む農民の間で，発熱，血小板減少，胃

腸症状，白血球減少を示す急性の疾患[重症熱

性血小板減少症候群(SFTS)]が報告された．

2011 年中国疾病防疫センターにより，SFTS 患者

末梢血よりウイルス培養が試みられ，その結果イ

ヌマクロファージ由来 DH82 細胞やサル腎由来

Vero 細胞で新種のブニヤウイルス(SFTS ウイル

ス)が分離，同定された．電子顕微鏡で直径

80-100nm のウイルス粒子が確認され，その遺伝

子構造から，ブニヤウイルス科フレボウイルス属

に分類されることが明らかにされた．2009 年 6-9

月に，中国中部，北東部で広く疫学調査が行わ

れた．241 例の SFTS ウイルス感染疑い例（河南

省 43例，湖北省 52例，山東省 93例，安徽省 31

例，江蘇省 11例，遼寧省 11例）があり，そのうち

171 例が RT-PCR や抗体検査で陽性を呈した．

171 例のうち 21 例が死亡（致死率 12％）した．

SFTS ウイルス感染が確認された患者 81 名の主

な臨床症状は，発熱（100%），食欲不振（75％），

疲労（65％），吐き気（69％），腹痛（49％），嘔吐

（47％）などで，検査所見では血小板減少（95％），

白血球減少（86％）が顕著で，AST，ALT，CK，

LDH の上昇，タンパク尿，血尿などが認められた．

患者居住地域のダニ等で RT-PCR による SFTS

遺 伝 子 検 査 が 実 施 さ れ ， Haemaphysalis 

longicornis（フタトゲチマダニ）186 個体中 10 個体

（5.4％）が陽性を呈した．これらのダニから検出さ

れた SFTS ウイルス遺伝子は患者から分離され

た SFTS ウイルスとは完全には一致していないが，

非常に近縁のものであった．ヒト−ヒト感染例も報
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告されている． 

3) 韓国における SFTS 症例 

 韓国春川市在住の 63 歳女性．2012 年 8 月 3

日に発熱により病院を受診．発熱の2週間前，農

作業中に首に昆虫による咬傷があったとの報告．

発病３日目から下痢症状がみられ，４日目以降，

血小板減少，リンパ球減少，頸部リンパ節の肥大

と壊死が記録されている．その後，病状悪化のた

め，ソウル大学病院に転院した．検査所見では，

汎血球減少，肝酵素高値，フィブリノーゲン減少，

蛋白尿がみられた．胸部レントゲンで両側肺血管

紋理増加を認め，BNPが高値あったことから心不

全と診断された．発病８日目に言語障害が認めら

れたが，骨髄検査，脳の画像検査では異常が認

められなかった．９日目には腎機能代替療法が

施されたが，10 日目に多臓器不全により死亡し

た．抗ウイルス剤，免疫抑制薬，免疫グロブリン

製剤による治療はなされなかった．７ヶ月後，患

者の血清からウイルス分離が行われ，SFTSV が

検出された．この症例は韓国において後方視的

に確認された最初の SFTS 症例である．その後，

SFTS 確定診断例が相次いで報告されている．韓

国CDCの報告では2011-2012年に韓国で採取さ

れたフタトゲチマダニから SFTSVが検出されてい

る． 

4) 日本における SFTS の疫学，流行状況につい

て 

後方視的研究から日本ではすくなくとも2005年

から SFTS が存在していたことが明らかになって

いる．2014 年 12 月 9 日現在，111 例の SFTS 患

者(うち，死亡 37 例)が報告されている．すべて西

日本で発生している．中国の報告と同様，ほとん

どの患者は50歳以上であることから，高齢がリス

ク因子と考えられる．これまで，国内で SFTSV の

二次感染例の報告はない． 

九州から北海道の 26 自治体で捕獲された植

生マダニおよびシカに付着しているマダニ（18 種

4,000 匹以上）について検査を行われ，複数種の

植生マダニ（タカサゴキララマダニ，キチマダニ，

オオトゲチマダニ，ヒゲナガチマダニ等）から

SFTSV が検出されている．ウイルス保有率は

5-20%程度と，マダニの種類により違いがある．シ

カ等に付着しているマダニでは，植生ダニよりも

陽性率が高い．日本では SFTS 患者は西日本の

みで報告されているが，SFTSV 陽性マダニは西

日本以外の患者が報告されていない地域でも見

つかっている．シカ，イノシシ，イヌ等の血清を用

いた抗体保有調査では，東北から九州まで広い

地域で抗体陽性動物が見つかっている．これら

のことからSFTSVは日本国内の広い地域に分布

していると考えられる． 

SFTSV が流行している地域ではマダニとマダ

ニに吸血される動物との間でSFTSVが循環·保持

されるサイクルが成立し，ヒトは SFTSV を有する

マダニにかまれることにより SFTSV に感染する．

また，SFTS 患者の血液と接触することによるヒト

ーヒト感染事例が中国で報告されている． 

5) SFTSV に近縁なウイルス（ハートランドウイル

ス，Bhanja グループウイルス，ウークニエミウ

イルス） 

① 米国で報告されたハートランドウイルス 

2009 年ミズーリ州北西部の別々の農場で働く５７

歳と６７歳の２人の男性が発熱，倦怠感，下痢症

状を呈し，検査所見で血小板減少，白血球減少

がみられた．記憶障害，食欲衰退がしばらく続い

たが，その後ゆっくり回復した．急性期患者血液
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からSFTSVに近縁なハートランドウイルスが分離

された．患者はダニによる咬傷があった．ミズーリ

州で最も多く生息するダニはローンスターダニで

あり，このダニがウイルスを保有している可能性

がある．しかし，現在までのところ，このダニから

ハートランドウイルスは検出されていない． 

② Bhanja グループウイルス 

Bhanja ウ イ ル ス (BHAV) ， Palma(PALV) ，

Forecariah(FORV)は 1970 年代以降，インド，アフ

リカ，ヨ－ロッパでダニから分離された．血清学的，

遺伝学的に近縁なことから，これらのウイルスは

Bhanja グループウイルスと呼ばれている．また，

1967 年に米国ケンタッキー州でローンスターダニ

から分離されたローンスターウイルス(LSV)も，遺

伝学系統樹上，このグループに属す．これまで，

BHAV の自然感染により脳炎症状を呈した１例，

実験室感染３例（うち熱，頭痛など軽度の症状 2

例，1 例は無症候）が報告されている．最初の実

験室感染例が感染した研究者により，詳細に報

告されている．この研究者(CHC)は Ft. Collins 研

究所で BHAV の細胞培養，suckling マウスを使っ

た継代，界面活性剤による不活化，CF, HI, 中和

試験等を行っていた．マウスへの実験初日から

34 日後，筋肉痛，頭痛，軽度の羞明が現れ，研

究所で医師の診察を受けた．発病初日に採取し

た血清を suckling マウス１４匹に接種したところ，

すべての個体に運動失調，摂食障害等が認めら

れ，２匹が死亡した．血清から分離されたウイル

スは，研究者が実験に用いていた BAHV と血清

学的に同一であることが確認された． 

③ Malsoor ウイルス 

インド西海岸沿いにある西ガーツ山脈（標高平均

1353m）で捕獲されたルーセットオオコウモリの脾

臓および肝臓のホモジネートを Vero E6 細胞に接

種したところ細胞変性効果(CPE)が観察された．

電子顕微鏡により，培養細胞中にブニヤウイルス

科に特徴的な粒子が認められた．フレボウイルス

属を網羅的に検出する PCR primer によりウイル

ス遺伝子が増幅された．遺伝子配列解析からこ

のウイルスは新種のフレボウイルスであることが

明らかとなり，Malsoor ウイルスと命名された．分

子系統解析によりフレボウイルスのなかでも

SFTSV，BHAV および PALV と同じグループに属

すことが明らかになった．Malsoor ウイルスは

Vero E6 細 胞 以 外 に BHK-21, 

Rhabdomyosarcoma (RD), Porcine stable 

kidney(PS), Vero CCL81 細胞で CPE を起こした．

一方，蚊由来 C6/36 およびコウモリ由来

Pipistrellus bat 細胞には感染しなかった． 

④ ウークニエミウイルス 

ウークニエミウイルスは 1959 年にフィンランド南

東部でマダニ Ixodes ricinus から最初に分離され

た．1961 年から 1970 年にかけて，フィンランド南

部の野鳥 774 羽の血液，臓器について調査した

ところ，６種のウークニエミウイルスがサックリン

グマウスへの接種により，分離された．それらは

すべて６－７月にスズメ目から分離された． 

その後，スカンジナビア，ヨーロッパ中西部，中央

アジアでもウイルスが分離さている． 

ウークニエミウイルスは他のフレボウイルスと同

様，S,M,Lの３分節ゲノムRNAを有する．ウイルス

は有機溶媒（エーテル，デオキシコール酸ナトリ

ウム）に感受性であるが，RNA合成阻害剤フルオ

ロデオキシウリジンには抵抗性を示す．56℃1 時

間でウイルスタイターは 0.8 log 減少する．BHK21

細胞がウイルスの感染価測定に適している． 
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1960年代にフィンランドで行われた血清疫学の報

告によると，ウシ2,566頭中373頭がウークニエミ

ウイルス中和抗体陽性で，そのほとんどがマダニ

の生息地で飼われていた．一方，トナカイ（648 頭）

及びヒト（282 人）の血清はすべて中和抗体陰性

であった．ハンガリー，ノルウェイで行われたヒト

血清調査では，ウークニエミウイルス抗体陽性が

いくつか確認されている．南ロシアではウークニ

エミウイルス感染によると考えられる熱性の疾患

が３例報告されているが，いずれも軽症である． 

 

D. 考察 

 日本における SFTSV の疫学研究は 2013 年以

降，前方視的および，後方視的に行われてきた．

また，ベクターとなるダニの調査も全国的におこ

なわれるようになり，SFTSV を有するダニの生息

域，保有率，野生動物との相互関係等，実態が

明らかにされつつある．SFTSV を保有するダニの

種類は複数種あることが明らかとなり，SFTSV は

日本全国に分布する可能性が指摘されている．

日本国内の幅広い地域においてマダニの媒介に

よる SFTSV 感染のリスクがある． 

ウークニエミウイルスは 1960 年代分離された当

初はヒトに感染しないと考えられていたが，その

後の調査でヒトから抗体が検出されていること，

症例数は少ないがウークニエミウイルス感染によ

る熱性疾患が報告されている．マダニを介した感

染症には病原体不明のものが依然として少なくな

い．ウークニエミウイルスをはじめハートランドウ

イルス，Bhanja グループ感染症の実態は現在の

ところ不明であるが，ダニのウイルス保有調査等

により，感染リスクを明らかにする必要がある． 

 

E. 結論 

1) ルジョウイルス，SFTSV，およびウークニエミ

ウイルスの疫学調査に関する情報を収集し

た． 

2) 日本国内の幅広い地域においてマダニの媒

介による SFTSV 感染のリスクがある． 

3) 我が国における，SFTSV に近縁なウイルス

（ハートランドウイルス，Bhanja グループウイ

ルス，ウークニエミウイルス）感染症の実態は

不明であるが，ダニのウイルス保有調査等に

より，感染リスクを明らかにする必要がある． 
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