
PorcineandHumanNoroviruses  

unknown，butsuchstudiescouldprovideinformationoll  
thezoonoticpotentialoftheseporcineNoVs．   

TheRdRp－CapSidjunctionreglOnOfNoVscontainsa  
high1yconserved18－ntmOtifingenomicandsubgenomic  
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Figure4．lrnmune e［ectron miロ■OgraPh of porcjne noroviruses  
（NoVs）．Thedilutedintestinalcontentsofagnotobioticpigeutha－  
nized on postinoculatjon day5to QWlOl－1ike porcine NoVs  
（QW144）wereincubatedwith convalescent，PhaseserumLL616  
from anothergnotobioticpIglnOCu［atedwithQWlOl－1ikeporcine  
NoVs（QW126）andvisualizedbynegativestainingwith3％phos－  
Photungsticacid．The arrowindicatesasmal［c］umpofNoV・Iike  
Pa止icles．  
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RNA thatis believed tobe a trallSCriptlOn Start Signal  
（l，20）．A1118ntwereidenticalwithin each genogroup  

except fbr the HuiGII／J23，Po／GII／QW10l，ar）d  
Po／GlI／QW125strains（Figure3B，SequenCe alignments  

OnOtherGIandGIIIstrainsarenotshown）．Tbis且nding  

Sl唱geStSthathomologou5reCOlllbinationmayoccllrwith－  
inthjsmotifbetweenNoVsofdi舵rentgenotypeSwithirl  
thesamegenOgrOllp．RecombinanthumanGIINoVshave  
beenl－ePOrtedpJ・eviously（20－24）．Tbourknowledge，this  
Studyisthefirstidelltincationofapotentialrecombinant  
betweenpigNoVs．Atpresent，NoVrecombinantshave  
beendetectedexclusivelvbetweellViruSeSWitllillthesame  
genogroupandwithinthesa111ellOStSpeCies．butfewani－  
malNoVshavebeellSequenCed（RdRp and capsid）for  
COmParative analvsis，eSpeCiallythose丘■Om animalsin  
developmgcountries，WherehumansandanilnalsmaYbe  
hclosecolltaCt．   

TheQWlOl－1ikepol－CineNoVsreplicateding11OtObiot－  
icplgSwith ftcalshedding，documentedbyquantitative  
Rl二PCRand7EM．NoceJJculturesystem ora雨n－aJdis－  
easemodelsaI・eaVailablefbrhumanNoVs，Whichimpedes  
［hestudyoftheirpathogenesis，replicationstrategies，bost  

immuneresponses，andpreventiveapp［・OaChes・Theh－ftc－  
tionofpigswithpol・CilleNoVsmayprovideanewinftc－  
tionol－diseasemodeltostudyNoVinftctions・  
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Figure3．IdentificationofapotentiaIrecombinationeventbetween  

Q〉〉170 and Sw43 strains．A）RecombinationldentificaticIn  

ProgramanalysisofQW170strain．Ateachpositionofthewindow．  

thequerysequence（QW170）wascomparedtoeachoftheback・  
ground genotype representatives（GH－11／Sw43 and Glト  
18／QVVlOl）■ When the query sequenceis similar to the  
b白Ckgroundsequences，thehbrTdogousregJOnSareindicatedas  
thicklinesonthep10t．AnaIys［SParameter＄WereWindowsizeof  
lOOandsign涌canceof90％．Thenucleotidepositionsofthe3′－  
endRNA－dependentRNApolymerase（RdRp）andtheshe”（S）  
andprotruding（P）domainsofthecapsidproteinareindicated．B）  
Sequence aTignrnents of the RdRp－CaPSid junction re9IOn Of  

noroviruses（NoVs）・Thegenomicandsubgenomicconserved18－  
nucfeotide（nt）rnotjfisindicatedbyahorizonta川newith2vertica‡  

bars・Asterisksindicatetheidenticalresidue＄tOthesequenceof  
thenrs川ne・Dashesrepresentgaps．TheletterNindicatesmiss－  
1ngdataontheresidue．ThestartcDdonofopen readingframe  
ORF2isunderlined．FiveNoVgenogroupsareindicated．  
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RESEARCH  

Tab［e4．Antigeniccross－reaCtivitybetweenhumanG11NoVantigens（VLPs）andapigconvalescent－Phaseantiserumagainstporcine  
G”NoVs，a＄determinedbyELISA’  

EuSAantibodytiterwitheachVLPantigen（genogroup・genOtyPe）  
Hawaii Toronto MD145   HS66  Fro「ida Desert Shield  
（G‖」） （Glト3） （G暮l■） （GII－4） （G11巧）   （Gト3）  Antiserum  

HS66CS（POS托ivecontrol）：humanconvafescent・   1：25．600 1：6．400 1：25，6001：25，6OO l：6，4OO  l：6，400  

Phaseヨ相SerUmtOhumanHS66（Glト4）  

LL616：Pi9COnVa（escent－Phaseantiserumtoporcine l：100   1：800   1：400 1：400   1：400  1：10  
QW126（QWlOl－1ike，Gル18汁  

LL368（negativecontrol）：Preinocu！ationserum‡  ＜1：10  ＜1：10  ＜1：10  ＜1ニ10  ＜1：10  ＜1：10  

MM982（negatjvecontro［）：PreinocuJationserum‡  ＜1：10  ＜1：10  ＜1：10  ＜1：10  ＜1：10  ＜1：10  

■NoV，nOrOVirus；VLP．viruslikepar［icle；EuSA．enzyme・linkedimmunosorbentassay．  
†Th自QW126shared99％andlOO％amhDaCidjdentitiestotheQWlOIstrain（GII・18）fc．ra169－bpsegmentintheRNA・dependentRNApolymerase  
regjonanda363－bpse9mentinthecapsidre9ion．respec霊ively．  
‡LL368andMM982㈹reSera†rom2gnotobiDtjcpigsbeforeinoculationwithporcineNoVs．   

hlthisstudy，l－Wayamigeniccross－reaCtivityoccun・ed  
betweenantlserumtOQWlOl・1ikeporcineNoVsandthe  
CapSidproteinsofhumanNoVs，withhighestcl・OSS・reaC－  
tivitytoGIl－3，4，and6NoVs．This血dingcoincideswith  
thenndingthattheQWlOIstl・ainshareshighalninoacid  
ident吋withGlI－3（71％），G11－6（71％），andGIl－4（63％）  

NoVs．  

lr．summary，3gellObTPeSOfporcineNoVsweredetect－  
edi11USswil］e．Onegenob，Pe（QWlOl－1ike，Gr7－18）was  
geneticalJy ar）d antigenicaJIv most closeJy reJated to  
human GTINoVs．Pote11tiall‘eCOrnbinant po7’Cjne NoV  
StrairLS Wereidellt漬ed．me QWlOトIikeNoVsir）ftcted  
gnotobioticplgS，alldNoVparticleswereevidentiniI】teS－  
tiTlalcontents．’nleSe reSultsmise questions ofwhether  
PlgSmaybereservojl’SfbremeTgenCeOflleWhumanNoVs  
OrifporcinenlumanGITrecombinantscouJdeme唱e．   
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医薬品 研究報告 調査報告書   

雪識別番号・報告醜  報告日  新医区分   機構処理梱   

一般的名称  人全血液   
HCordel，IQuatresous，C  公表国  

Paquet，ECouturier．  

研究報告の公表状況     Eurosurveillanceweeklyrelease：  

販売名（企業名）  
入金血液CP】〕「日赤」（日本赤十字社） 照射人全血液CPD「日赤」（日本赤十字社）   

20Apri12006  フランス  

t  

○フランス本土に跡ナるチクングンヤの輸入例2005年4月～2006年2月  
導入‥2006年4月9日時点で、241，000のチクングンヤの症例がレユニオン島から、5，339例がマヨット島から報告されている。レユニオンから本  使用上の注意記載状況・  

墨  土への渡航者は毎年30万人に上り、媒介蚊のヒトスジシマカがフランス及びイタリア北西部でも発見されているため、本土での流行が懸念さ  
、′〇。  

その他参考事項等  

人全血妾夜CPD「日赤」  

照射人全血液CPD「日赤」   
n                           二巧； 報  方法‥チタングンヤの血清学検査を行っているフランス本土の検査施設のデータを分析 

血液を介するウイルス、  ・チクングンヤIgM抗体陽性及び／あるいはPCR陽性及び／あるいはウイルス培養陽性          ・患者がフランス本土在住か否かを問わず、本土で検体が採取された  dニ 臼  細菌、原虫等の感染  

の  結果：輸入例307例が検出された。平均年齢は47歳（7歳～81歳）で、男女比は0．8：1だった。2005年4月～7月の輸入例数は毎月平均20例 で、コモロ諸島での流行およびレユニオンでの流行の最初のピークと一致している。8月から11月にかけて症例数は減少したが、12月、特に   ー†        vCJD等の伝播のリスク  概  
はフランス南束部およびパリ在住だった。フランス本土内での感染が2006年3月に1例発生した。海外で感染した患者を担当した看護師が、3  

要   

旨  

考察：輸入例の患者は、ほとんどがフランス南東部のプロヴァンスヴルプ・コートダジュール地方の住民である。この地方、特にマルセイユ市  
にはコモlコ系移民のコミュニティがあり、メンバー はよくコモロに渡航している。チクングンヤ感染匝無症候あるいは軽症のことが多いため、診  

旨  察や検査を受けておらず、感染が確認されていない患者も多いと考えられる。輸入例に重篤なものはなかったが、治療のために本土に移送   されたレユニオンの患者には一部重症となったものもあり、劇症肝炎（急性肝不全）のために肝臓移植が必要となった症例もあった。   
報告企業の意見  今後の対応   

フランス領レユニオン島においてチクングンヤウイルス感染症が     日本赤十字社では、輸血感染症対策として問診時に海外渡航歴の   
大流行しており、フランス本土においても患者を担当した看護     有無を確認し、帰国後4週間は献血不適としている。今後も引き絞き、   
師がチクングンヤの症状を発症したとの報告である。  新たなウイルス等による感染症の発生状況等に関する情報の収集に  

努める。   

盲  

◎  
MedDRA／JVer．9．OJ   
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Orted cases ofchikun  ain metro  ,olitan France 川2005－Februar   

HCordeJl（h，COrdel＠invs．sante，Fr），IQuatresousl，CPaquetl，ECouturier2   

1D占partementInternationa．etTropicaf，InstitutdeVej，leSanitaire，France  
2DipartementdesMaIadiesInfectfeuses．InstitutdeVe川eSanitaire，France  

工ntrodu⊂tion  

By9ApriI20061241000casesofchikungunyahadbeenreportedontheislandofReunionland5339caseson  
theisJand of Mayotte・TheisJands oF MauritiusISeycheIres，Madagascar，and Comoros are aJso afFected．  
ImportedcaseshavebeenreportedfromanumberofEuropeancountries［1】．   

Eachyear，about300000peopletravelto Reunionfrom metropoJitan France（mainland Franceand Corsica），  

andthereforetheriskofanoutbreakhlmetrOPOJitanFrancemustbeconsidered，eSPeCfa＝YSincethevector，  

the Aedes a／bqpictus mosquitolhas been detectedin metropoJitan France andin northwestItaIY，near the  

borders with France，Spain and Switzerland・Its ro］ein transmjssion of the virus depends on vectorial  
COmPetenCe（intrinsjctothemosquito）andvectorialcapacity（dependentontheenvjronment）．   

Inadditiontomosquitosurve＝ancelthenumberofhllPOrtedhumancasesmustbereportedasaccuratelyas  
POSSibJelinordertoassesstherfskoftransmissionw［thlnmainlandEurope・   

Method≦  

Recentinfection Es＝keJylfchikungunyaIgMantibodiesaredetected（nthefivedaysaftersymptom onset′but  
the presence ofantjbodfes does not necessarilY mean thatthe patientis viraemic・In metropolitan France，  

SerOlogYis carried out by two privateIaboratories and the two nationalreferencelaboratories，Which also  
Perform PCRandviraIcu［ture・DatafromlaboratoriesfromApri］2005totheendofFebruarY2006havenow  
beenanafysed・Variab（esusedwerepatientandJaboratorypostcodes′PatlentageIPatientsexIanddateofthe  
b［00d sample・Data on the patients，dates oftraveland‖ness onset were notavailablefrom thelaboratorY  
database．   

Animportedcasewasdefinedas：  
・detectionofIgMantibodjesagainstchikungunyavirusand／OrPOSitivePCR．and／OrPOSitiveviratculture，  
●SamPledjnmetropoIitanFrance（WhetherornotthepatientlivesinmetropolitanFrance．   

ResuIts  
FromlApri12005to28February2006，307imported cases ofchikungunya wereidentifiedin France・The  
meanpatjentagewas47years（range：7－81years），andthemale－femalesexratiowasO．8：1．   

Between Aprjland］uly20051an aVerage Of20imported cases was observed’each month・These cases  
CO「reSPOndtotheoutbreakinComoros（OVer5000cases），andtothefirstpeakoftheReunionoutbreak（during  
Week190f2005）・Incidence then decreased between August and November．The number ofcases greatIY  
increasedin December20051ParticuJarJYin the fjna［week oF that month，and131imported cases were  
identjfiedin February2006・Thistrendissimi［artotheepidemiccurveofthe Reunionoutbreakwhereweekfy  
jncidence greatlyincreased atthe end ofDecember2005（F痩uresland2）．Most ofthe casesimported to  
FrancehavebeeninpatientslivlnginsoutheastFranceandtheParisregion（Figure3）．  

Figurel・TemporaIevolution ofimported chikungunyainfectionsinto metropolitan France，bydate ofblood  

SamPre，Aprif2005－February2006   



EurosurveiJlance2006；11（4）：060420  2／3ペ一三  

140  

120  

100  

80  

60  

40  

20  

0  

S
賀
日
葛
」
む
』
∈
つ
N
 
 

Apr May 〕un JuI Aug Sep O⊂t Nov Dec jan Feb  

Da亡eofb10（〕ds∂mPle．2005・2006   

Figure2・ChikungunYainfectionsreportedinReunionlbydateofiHnessonset，March2005－Apri12006  
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Figure3・AttackrateperlOOOOOOpopulation，byregion，OfimportedchikungunYainfectionsin metropolitan  
France，Apri12005－February2006  

ー33－1   http：／／www・eurOSurVe＝ance．org／ew／2006／060420．asp  
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An autochthonouscase was reportedin metropolitan Francein March2006・A nurse developed chikungunya  
Fever（laboratory confirmed）three days aftercaring fora patientwith animportedinfection・The nurse had  
nevertraveJled totheIndian Ocean，andinvestigatton ofthis case has conc］uded thatthere was a probable  
b［00d exposureinddent．PrevjousincidentsinvoIving transmission of chikungunYa Virus durng［aboratory  
PrOCedureshavebeendescribed［2，3，4］．   

Discu＄Sion  
Mostoftheimported casesare n patlents］ivingin the Provence－AIpes－C8ted’Azurregionin southeast France，  
WhFchishometoaIargeComoriancommunitY，Particu（ar［YinthecityofMarse＝e．Membersofthecommunity  
frequentJytraveltoComoros．   

Theimported cases reported here have been coIFated fromlaboratory data・Because chikungunyainfections  
may be asymptomatic orhaveonfY mild clnicaJsymptoms，itislikelythat manY OrmOSt Ofthe people who  
have been‖with thikungunyain metropo＝tan France have not visited a doctor，and have not had their  
j．nfect10nSIaboratoryconfirmed．Informationondateof＝nessonsetinrelationtodateofreturntoFrancewouId  
bea betterindication ofwhetheranY Ofthese patients had been viraemicwhenin metropo［itan France，and  
thuspresentariskforautochthonoustransmission．   

Wh‖e none oftheimported cases have been reported to be serious，SOme reSidents of Reunion who have  
becomeseriousJYiH wjth chikungunYa On theisfand have been transferred to hospitalsin metropo［jtan Fran⊂e  
forcare．These patientsincZude，forexampJe，thosewho neededIivertranspIantstotreatfulminanthepatitis  
（acuteIiverfa‖ure）   

Refe「ences：   

1．Editorialteam，PfeFFerM′LoescherT．CasesofchikungunYaimportedintoEurope．Eurosurve川ance2006；11（3）：060316・  
（hモモp：／／WWW．eU「OSU「Ve川∂n⊂e．0「g／ew／2006／060316．asp＃2）   

2．ShahKV，BaronS．Laboratoryinfectionwithchikungunyavirus：aCaSerePOrt．Indian］MedRes．1965］ul；53（7）：610－3・   
3・RamachandraRT，SinghKRP，PavriKM．LaboratorYtranSmissionofanIndianstrainofChikungunyavirus・CurrentSci1964；  

33：235－236．   

4．PublicHeafthAgen⊂YOfCanada［homepageontheInternet］．MATERIALSAFET（DATASHEET－INFECTIOUSSUBSTANCES・  
ChikungunYaVirus．Lastupdated23ApriJ2001．（http：／／WW軋Phac－aSPC．gC．Ca／msds－Ftss／msds172e・htm［）  

－34－   http：／／www，eurOSurVei‖ance．org／ew／2006／060420．asp  
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サル泡沫、  
ないが、感染率が高いのは唾掛こよって感染が起こるためである。ヒトヘの種の壁を超えての感染が中央アフリカのハンターに見つかり、感  使用上の注意記載状況・  

染し一た動物との職業」二の偶発的接触による感染の可能性がある。感染すると長期間ウイルスが持続する。自然宿主での感斯こ比較して、SFVさ  その他参考事項等  
のヒトからヒトヘの感染の証拠はこれまでない。しかし、かつてAIDSが流行したことに鑑み、たとえ自然宿主に疾患が無かったとしても∴          代表としてテタノブリンーIHの記載を示す。   レロの 

トウイルス人猷共通感染症を防ぐための警戒を欠かないようにしなければならない。加えて、ヒトへの感染によってウイルスがさらに 

研・   

要 

報   抗HV2抗体陰性で、かつAI∬（GPT）値   
ニングが必要なことを暗示させるものであった。一  

l告  
でスクリーニングを実施している。更に、  

プールした試験血紫については、HIVl、  

の  HBV及びHCVについて核酸増幅検査  

概  
（NAT）を実施し、適合した血祭を本剤  

の製造に使用しているが、当該NArの検  

要  出限界以下のウイルスが混入している可  

能性が常に存在する。本剤は、以上の検  

査に適合した高力価の破傷風抗毒素を含  
有する血柴を原料として、CoIlnの低温エ  

タノール分画で得た画分からポリエテレ  

i  

ングリコール4000処理、DEAEセファデ  

今後の対応   
ックス処理等により抗破傷風人免疫グロ  

報昔企業の意見  プリンを漉碓・精製した製剤であり、ウ  

SFVが輸血により伝播する可能性を示唆する報告である。  ．＿▼ノ        本報告は本剤の安全性に影響  イルス不括化・除去を目的として、製造  

＼」‖ 血糖分画製剤からのSモーⅤ伝播の事例は報告されていない。また、万一原料血雛にSFVが混入したとしても、HIV－1  工程において60℃、10時間の液状加熱処  

をモデルウイルスとしたウイルスバけデーション試験成績から、本剤の製造工程において十分に不精化・除去さ  理及び濾過膜処理（ナノフィルトレーシ  

れると考えている。   
ヨン）を施しているが、投与に際しては、  

次の点に十分注意すること。  

◎  
UJ  ul テク／ブり二   
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