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Ａ．研究目的 

狂犬病ウイルス（RABV）は世界中で蔓延し

ているが日本では 1957年以降自然発生がな

い。しかし厚労省が狂犬病清浄国と定めてい

るオーストラリアにはコウモリが保有するオ

ーストラリアコウモリリッサウイルス

（ABLV）が存在し、人、馬への感染例があ

る。さらに日本に近い台湾では台湾コウモリ

リッサウイルス（TWBLV）が存在している。

このようにリッサウイルスが日本に侵入して

くる可能性や、RABV以外のリッサウイルスが

日本に存在する可能性を考慮する必要があ

る。そこで現行の狂犬病検出方法でその他の

リッサウイルスが検出できるか、また狂犬病

ワクチンでその他のリッサウイルスが防御で

きるかを検証していく。 

 

Ｂ．研究方法 

現在確認されている全リッサウイルス 18

種の N蛋白質発現プラスミドを作製した。

3’ 末端に His-tagの配列を付加した N蛋

白質発現プラスミドを HEK293T細胞にトラン

スフェクションし、フジレビオの RABV-N-mAb

を用いた IFA試験で全てのリッサウイルスが

検出できるかどうかを確認した。また水疱性

口炎ウイルス（VSV）を用いたシュードタイ

プウイルス（VSVp）を作製した。更にウサギ

を用いて人用・動物用狂犬病ワクチンを用い

た免疫血清を作製し、既存のワクチンが全リ

ッサウイルスを防御できるかどうか検討し

た。 

 

（倫理面への配慮） 

動物を使用した実験は全て国立感染症研究

所の実験動物委員会の承認のもと行われた。 

 

 

Ｃ．研究結果 

N蛋白質検出の IFA試験では、今回検証し

た 18種の内、16種のリッサウイルスで

RABV-N-mAbによる検出を確認することができ

た（図 1）。狂犬病ワクチン抗血清を、新規リ

ッサウイルス（KBLV）を加えた 18種のリッ

サウイルス VSVpで中和したところ、RABVと

同じフィログループⅠに属する 12種の VSVp

は交差反応を示したが、フィログループⅡに

属する VSVpはほとんど交差反応を示さなか

った。また未分類に属する VSVpは全ての抗

研究要旨： 

N蛋白質の発現プラスミドを作製し、現在狂犬病診断に使用されているモノクローナル抗体

（mAb）が狂犬病ウイルス以外のリッサウイルスを検出できるかを検証した。また狂犬病ウ

イルスを含むリッサウイルスの交差反応性を検証するために、18 種全てのシュードタイプ

ウイルスを作製した。結果、狂犬病診断に使用されている mAbは多くのリッサウイルスを検

出することができた。しかし既存の狂犬病ワクチンでは、狂犬病ウイルスと異なるフィログ

ループに属するリッサウイルスに対する防御能が低いという結果が得られた。 
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血清において交差反応を示さなかった（図

2）。 

   

Ｄ．考察 

現在リッサウイルスはフィログループⅠ,

Ⅱ,未分類種の 3グループに分けられてい

る。現在診断で使用されているフジレビオの

RABV-N-mAbは非常に感度が良く、検証したリ

ッサウイルスのほとんどを検出することに成

功した。フィログループⅡ,未分類種を検出

できたことから、RABV以外のリッサウイルス

が日本に侵入してきた場合、更に新たなリッ

サウイルスが見つかった場合においても対応

が可能であると考えられる。100倍の希釈濃

度で RABV-N-mAbを使用した場合、KBLVと

TWBLVを検出できなかったため、より濃い濃

度で抗体を使用して再試をする必要がある。

また狂犬病ワクチンの免疫血清を用いた VSVp

の中和試験では、RABVと違うフィログループ

Ⅱの VSVpとはほとんど交差反応を示さず、

未分類種の VSVpとは全く交差反応を示さな

かった。このことから既存の狂犬病ワクチン

では全てのリッサウイルスを防御できるわけ

ではないということが判明した。 

 

Ｅ．結論 

現行の RABV-N-mAbを使用した診断ではほ

ぼ全てのリッサウイルスを検出できるが、

RABV以外のリッサウイルスに対する防御に関

しては現行の狂犬病ワクチンのみでは不十分

であり、新たな対策が必要である。 
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（図 1）リッサウイルス N蛋白質の発現確認及び anti-RABV-mAbを使用した時の反応性 

 

 

 
 

（図 2）狂犬病ワクチン抗血清とシュードタイプウイルスを用いた交差中和試験 
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