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研究要旨 

(H1N1)pdm09分離株の抗原性は比較的安定であるとされ、2009 年の流行以来、ワクチン株の変更

は行われていないが、2009 年当初の株と比較すると、少しずつ抗原性部位にアミノ酸置換の集積

が認められた。しかしながら、フェレット感染血清を用いた抗原性解析では(H1N1)pdm09の抗原性

の変化を捉えることができなかった。そこで、ワクチン接種者の血清を用いて、ワクチン製造株お

よび 2009年から 2016年までの特徴的なアミノ酸置換を持つウイルスとの反応性を赤血球凝集阻止

試験により比較解析した結果、ワクチン接種者の血清は(H1N1)pdm09の抗原性の変化を捉えられる

ことがわかった。 

 

Ａ．研究目的 

フェレット感染血清を用いた赤血球凝集阻止

（HI）試験による解析では、(H1N1)pdm09ウイルス

は、2009 年の分離当初から目立った抗原性の変化

は認められていないが、遺伝子解析から抗原性に

影響すると考えられるアミノ酸置換は認められて

いる。そこで、(H1N1)pdm09 分離株の抗原性の変化

を明らかにするために、2009 年から 2016 年までの

分離株についてワクチン接種者の血清を用いて比

較した。 

 

Ｂ．研究方法 

ヒト血清は、2010/11、2012/13、2015/16シーズ

ンのワクチン接種後血清（20歳以上 60歳未満）各

シーズン 24 人ずつを使用した。使用ウイルスは、

ワクチン製造株 California/7/09 (X-179A)、2009

年分離株 3 株、クレード 6（A185T, S203T のアミ

ノ酸置換）に属する 2010から 2012年分離株 3株、

クレード 6B（K163Q のアミノ酸置換）に属する 2013

から 2015年の分離株 3株、クレード 6B1（K163Q + 

S162N のアミノ酸置換）に属する 2015 年の分離株

2 株、クレード 6B2（K163Q + V152T のアミノ酸置

換）に属する 2015 と 2016 年の分離株 2 株、反応

性低下株のコントロールとしてクレード 7 に属す

る札幌/163/11 株、以上 15 株を使用した。札幌

/163/11 株はフェレット感染血清でも反応性が大

きく低下する株である。抗原性解析には HI試験を

用いた。 

  

（倫理面への配慮） 

該当なし 

 

Ｃ．研究結果 

3 シーズンの血清全てにおいて、2009 年の

(H1N1)pdm09 流行当初から野外株との反応性がワ

クチン製造株との反応性より大きく低下している

ことがわかった。2010/11 シーズン血清でみると、

2010 年に分離され始めたクレード 6 のウイルスに

は比較的よく反応（80 - 142.5 GMT）したのに対

して、2012 年に分離され始めたクレード 6Bウイル

スとの反応性は大きく低下した（44.9 - 71.3 GMT）。

またクレード 6B1 のウイルスに対してはさらに反

応性が低下していた（26.7 –  28.3 GMT）。6B2 の

ウイルスに対しては 6Bのウイルスとの反応性と同

等であった（40.0 - 65.4 GMT）。反応性低下株の

コントロールとして用いた札幌/163/11株のGMTは

15.4 であった。この反応性のパターンは 3 シーズ

ンとも共通していたが、シーズンを経るごとに野

外株との反応性は上がり、20 HI以下の検体数は減

った。 



 

32 
 

  

Ｄ．考察 

3 シーズンの血清全てにおいて、2009 年の

(H1N1)pdm09 流行当初から野外株との反応性がワ

クチン製造株との反応性より大きく低下したのは、

ワクチン製造過程の発育鶏卵培養中に起こった HA

の抗原部位のアミノ酸置換（Q223R）による影響が

大きいと考えられる。クレード 6Bウイルスとの反

応性が大きく低下したのは、抗原部位にある 163

番目のアミノ酸置換（K→Q）の影響が大きいと考

えられる。またクレード 6B1 のウイルスとの反応

性の低下は 162 番目のアミノ酸置換により付加さ

れる糖鎖が影響していることが考えられた。6B2の

ウイルスが持つアミノ酸置換（V152T）は 6B1の糖

鎖付加ほどは影響が大きくなかったと考えられた。 

 

Ｅ．結論 

2009 年以降、(H1N1)pdm09 の抗原性は変化して

おり、フェレット感染血清では捉えられなかった

が、ワクチン接種者の血清では捉えられることが

わかった。 
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２．学会発表 

なし 

 

 

Ｇ．知的財産権の出願・登録状況 

該当なし 

 

 

Ｈ．健康危険情報 

該当なし 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


