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研究要旨   2018-2020年に分離された EHECについて MLVAおよび PFGE解析を行い、その型

別結果に基づいて分離株の動向について調べた。PFGE を用いて 749 株の解析を行い、

BioNumericsデータベースに登録した。MLVAを用いて EHEC O157 4819株、O26 1624株、

O111 338株、O103 516株、O121 298株、O145 158株、O165 12株、O91 109株、計 7874株

を解析し、それぞれ、1824、576、189、140、105、52、12、90の型が同定された。シンプソ

ンの多様性指数（SDI）は 0.923-1.00であった。5機関以上で検出された広域 MLVAコンプ

レックスもしくは MLVA型は 3年間で 87種類であった。2018年 6月 29日に厚生労働省から

発出された事務連絡「腸管出血性大腸菌による広域的な感染症・食中毒に関する調査につい

て」に基づき地研から送付された MLVAデータの解析を行い、3年間で 32機関からデータを

受け、1636 株に型名を付与した。これらの送付データ並びに送付された菌株の解析結果と

併せて情報還元・共有を行った。送付された MLVAデータ処理のため、VPSサーバに MLVAシ

ステムの構築を行った。今後、MLVA をはじめとした分子疫学解析手法の手技的側面、デー

タ解析、データの取り扱いといった側面における技術支援、並びに MLVAシステムの運用検

証など、共有に向け、さらにシステムの検討・改良の必要があると考えられた。 

 

 

A. 研究目的 

  食品由来感染症は病原体に汚染された

食品を摂取することによって発生する。腸

管出血性大腸菌は当該感染症の代表的な起

因菌の一つである。EHEC感染症は 3類感染

症に含まれ、毎年 3-4 千名の感染者が発生

している。これらの中には複数の自治体を

またいで流行する株、広域株も存在し、その

感染源を突き止めることは EHEC 感染症の

制御に重要である。また広域株に限らず、

個々の事例対応においても感染者から分離

された菌株を比較し、その類縁性を明らか

にしていくことは必須である。 

EHEC流行菌型の解析、すなわち分子疫学
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解析手法としては、現在パルスフィールド

ゲル電気泳動法（ PFGE）、 IS-printing 

system（ IS-PS）、反復配列多型解析

（ multilocus variable-number tandem 

repeat analysis、MLVA）の 3つの方法が主

に使われている。 

平成 30年 6月 29日に厚生労働省から発

出された事務連絡「腸管出血性大腸菌によ

る広域的な感染症・食中毒に関する調査に

ついて」により、解析手法の MLVAへの統一

および MLVA データの収集が図られること

となった。 

上記のような技術的、また社会的背景の

中、病原体情報という科学的エビデンスに

基づく事例対応および感染症対策に資する

ため、病原体情報に関する解析手法並びに

情報共有化システムの構築が本研究の目的

である。 

本研究では特に EHEC 感染症の中でも発

生頻度の高い主要 3 血清群（O157, O26, 

O111）、並びに血清群 O103、O121、O145、O165、

O91（追加 5血清群）について、MLVA法を用

いて解析し、類縁菌株の情報取得、複数の機

関で検出される所謂広域株の解析、及び情

報共有について検討を行った。 

 

B. 研究方法 

感染研に送付された腸管出血性大腸菌

2018-2020 年分離株に対して MLVA 法及び

PFGEを用いた解析を行った。解析結果のデ

ータベース化を BioNumerics (Applied 

Maths社)により行った。地方衛生研究所か

ら送付された MVLA データについても同様

にデータベース化を行い、菌株からのデー

タと合わせて比較解析を行った。結果につ

いては、電子メールにより菌株送付機関に

還元した。送付された菌株を解析したデー

タ、地衛研から直接送付された MLVAデータ

については定期的に食中毒調査支援システ

ム(NESFD)において情報共有を行った。 

MLVAについては Izumiyaら(2008、2020)

に記載の遺伝子座を用いて、PFGEについて

は Pulsenet Internationalに準拠した方法

で解析した。 

MLVAデータに関するシステム構築のため

従来の Windowsサーバから VPSサーバに環

境を移行した。 

 

C. 研究結果 

2018-2020 年分離株について、2021 年 2

月 24日現在の結果を示す。 

1．PFGE 

 749 株を解析した（MLVA 対象株を除く）。

菌株数が多かった血清群は O5（8%）、O115

（7%）、O8（7%）、O113（6%）、O146（5%）、O128

（4%）であった。5機関以上に跨る広域株は

検出されなかった。2019 年に O113 及び

OUT/OgGp5 による、10 株以上からなるクラ

スターがそれぞれ 1 件検出された。得られ

た病原体情報を BioNumerics データベース

に登録した。 

2．MLVA 

7874株を解析した。 

各血清群における解析株数、検出された

型数、Simpson’s Diversity Index（SDI）

は以下の通りであった：O157 4819株／1824

型／0.998、O26 1624株／576型／0.990、

O111 338株／189型／0.986、O103 516株

／140 型／0.944、O121 298 株／105 型／

0.964、O145 158株／52型／0.923、O165 12

株／12型／1.00、O91 109株／90型／0.996。 

2株以上を含む MLVA型の各年の検出頻度
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は、2018 年が型数で 34％、株数で 74％；

2019年が同じく 33％、72％；2020年が同じ

く 35％、72％であった。2株以上を含む MLVA

型において、その構成株数の中央値はいず

れの年も 3であった。 

主要 3 血清群について、各年に多く検出

された型は表 1に示すとおりであった。 

3.広域株（5機関以上で検出された）の解析 

  MLVAでは、得られた型から関連が疑わ

れるタイプ同士をコンプレックスとして包

括している。表 2 に主要血清型において検

出された広域 MLVAコンプレックスを、表 3

に同コンプレックスに含まれなかった広域

MLVA型を示す。（コンプレックス解析は年度

ごとに行っているため、以下の結果は年度

当時のものである。） 

平成 30年度：広域 MLVAコンプレックス

は 31種類（861株）、広域 MLVA型は 6種類

（58株）検出された。集団事例を含む広域

株としては、18c002、18c034、18c035（いず

れも O157 VT1+VT2）があった。 

令和 1年度： 広域 MLVAコンプレックス

は 14 種類（368 株）、広域 MLVA 型は 14種

類（132株）検出された。集団事例を含む広

域株としては 18m0541（O157 VT1+VT2）、

19c201（O26 VT2）、19c058（O157 VT2）があ

った。 

令和 2年度：広域 MLVAコンプレックスは

13種類（291株）、広域 MLVA型は 9種類（89

株）検出された。集団事例を含む広域株とし

ては 20c022（O157 VT1+VT2）、20c041（O157 

VT2）があった。 

 

4. MLVAデータ共有に関する活動 

 複数地研で共通の MLVA タイプもしくは

コンプレックスが検出された場合には、検

出菌株リストおよび MLVA 型間の関係を示

す minimum spanning tree（MST）をまとめ、

関係機関に還元した。上記広域集団事例が

疑われた株については MLVA に関する情報

を全国 6 ブロックの研究分担者を通じて情

報共有を行った 

2018 年 6 月の事務連絡に基づき 2018-

2020年の間に 32機関から MLVAデータの送

付があり、1636株のデータに型名を付与し

た。菌株解析で得られた MLVAデータおよび

地研から送付された MLVA データについて

は、定期的に厚生労働省と共有し NESFD の

掲示板に供された。 

上記 1636 株のうち、1016 株については

後日菌株が送付され、MLVAの結果を還元す

るとともに、精度確認についても情報提供

した。地研での MLVA導入に向け、データ提

供、データの照会、フラグメント解析設定フ

ァイルの配布などを行った。 

従来の感染研内 Windows サーバの環境を

VPS サーバに移行した。移行に伴い、

BioNumerics サーバならびに IS-PS システ

ムを終了した。当該環境において IS-PS シ

ステムの一部を利用した MLVA システムの

構築を検討した。本システムは、Webを介し

て MLVAデータを登録、処理し、型名を付与

するための試験システム環境として設計し

た。研究分担者に当該システムの IDを配布

し、システムの試行及び検討を行った。 

 

D. 考察 

 2014 から稼働し始めた EHEC 主要 3 血清

群、並びに 2017年度から導入した追加 5血

清群の MLVAの結果から、集団事例、家族内

事例における病原体情報の一致もしくは類

似が認められ、本法の事例解析における有
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用性が示された。 

2株以上検出された MLVA型はいずれの年

も全型の 35％前後であった。これは菌株数

にして解析株の 70％以上に相当した。これ

は、その病原体情報から、大多数の株が互い

に何らかの関連性を有する可能性を示唆し

ている。 

MLVAの結果は広域株の探知にもつながっ

た。5地研以上から検出された MLVAコンプ

レックス/MLVA型は 3年間で 87種類であっ

た。広域株には集団事例関連株も含まれた。 

2018年 6月の事務連絡に基づき、地研で

実施した MLVAデータを使用した解析、並び

に共有が開始された。迅速なデータおよび

菌株のやり取りが広域事例の対応に生かさ

れた事例も見られた。 

VPS サーバに構築中の MLVA システムは、

Web ベースでデータを登録、MLVA 型を付与

するという新規システムである。本システ

ムにより、より迅速に MLVA 型が付与され、

情報共有に生かされることが期待される。

今後データを受け付けるユーザーを増やし、

その運用を試験し、当該システムをさらに

検証する必要がある。 

 

E. 結論 

EHEC 感染症における MLVA 法を活用する

ことで、より迅速に病原体情報が獲得され、

その情報還元および共有が図られることが

期待される。 

2018年 6月の事務連絡により、MLVA法に

基づく病原体解析手法の統一化、情報共有

に向けた方向性が示された。今後、各地研に

おける導入に向けた支援、試験結果の精度

維持にかかる支援、データ授受に関する検

討、データ共有のあり方などを含め、検討及

び改良を重ねていく必要がある 
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表 1．主要 3血清群検出数上位の MLVA型と検出株数（2018-2020年） 

22001188  
    

22001199  
    

22002200  
  

18m0241 58 
 

19m2033 45 
 

19m0513 64 

18m0126 56 
 

19m2103 37 
 

20m2053 47 

17m2165 49 
 

19m0046 35 
 

18m0040 28 

15m0436 44 
 

19m0080 34 
 

20m0368 27 

16m2062 39 
 

16m0103 32 
 

20m2094 25 

18m0192 39 
 

19m0169 32 
 

20m0105 24 

13m2040 38 
 

19m0488 25 
 

20m0245 24 

18m2062 33 
 

19m3035 24 
 

20m0243 21 

18m0196 32 
 

19m0112 23 
 

20m0306 20 

16m0039 30 
 

18m0249 22 
 

15m2189 19 
   

18m0541 22 
 

18m0450 19 
      

20m0148 19 
      

20m0186 19 
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表 2．広域コンプレックス（2018-2020） 
2018 

  
2019 

  
2020年年 

  

コンプレッ

クス 
株数 機関 コンプレ

ックス 
株数 機関 コンプレ

ックス 
株数 機関 

18c016 66 29 19c058 60 27 20c030 66 24 
18c035 44 27 19c010 38 20 20c022 31 13 
18c010 32 18 19c030 32 16 20c041 29 13 
18c041 27 17 19c026 24 15 20c019 26 13 
18c002 45 15 19c028 34 13 20c023 22 13 
18c034 59 14 19c033 17 12 20c028 27 11 
18c012 36 12 19c051 13 12 20c010 27 10 
18c022 19 12 19c024 17 9 20c026 11 9 
18c036 18 11 19c027 16 9 20c036 13 7 
18c031 61 9 19c025 12 8 20c020 14 6 
18c028 18 9 19c201 47 7 20c034 12 6 
18c025 14 9 19c011 32 7 20c045 8 6 
18c008 14 9 19c053 14 5 20c003 5 5 
18c029 29 8 19c302 12 5 

   

18c202 28 8 
      

18c024 20 8 
      

18c006 16 8 
      

18c017 15 8 
      

18c026 13 8 
      

18c042 10 7 
      

18c050 9 7 
      

18c205 89 6 
      

18c021 18 6 
      

18c019 15 6 
      

18c215 40 5 
      

18c063 33 5 
      

18c214 30 5 
      

18c057 17 5 
      

18c220 12 5 
      

18c023 8 5 
      

18c001 6 5 
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表 3．広域 MLVA 型（2018-2020 年）（上記コンプレックスに含まれるものは除
く） 
2018 

  
2019 

  
2020 

  

型 株数 機関 型 株数 機関 型 株数 機関 
17m0109 17 9 18m0541 22 13 16m0093 12 10 
17m0121 9 6 13m2132 19 8 20m2052 13 6 
18m0139 11 5 18m0448 10 7 20m0032 12 6 
18m0222 8 5 16m0093 10 6 20m0176 10 6 
16m0317 7 5 19m0287 6 6 17m0435 9 6 
18m0209 6 5 19m0317 6 6 20m0197 9 6    

19m0128 6 6 20m3009 9 5    
18m0127 6 6 20m0169 9 5    
18m0025 10 5 20m0060 6 5    
18m0442 10 5 

   
   

15m2113 10 5 
   

   
19m0358 6 5 

   
   

19m0152 6 5 
   

   
13m0662 5 5 
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