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0年5月9日公表）  

資料5－3 フィブリノゲン製剤をフィプリン糊として使用した可能性のある  
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資料5－11  
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平成19年度第5回血液事業部会運営委員会議事要旨（案）  

日時：平成20年1月23日（水）10：00～11：50  

場所：霞ヶ関東京曹舘「エメラルドルーム」  

出席者：高松委員長、  

大平、岡田、高橋、花井、山口各委員  

（事務局）  

新村血液対策課長、埴村血液対策企画官、武末課長補佐他  

（採血事業者）  

日本赤十字社血液事業本部 田所経営会議委員、日野副本部長  

議 題：1．議事要旨の確認  

2．感染症定期報告について  

3．血液製剤に関する報告事項について  

4．その他  

（審議概要）  

議題1について  

議事要旨に関する意見等については、事務局まで連絡することとされた。  

議題2について  

感染症定期報告について、事務局から説明後、質疑応答がなされた。  

議題3について  

事務局及び日赤から、供血者からの遡及調査の進捗状況、血液製剤に関す   

る報告事項、エイズ動向委員会の資料について説明後、質疑応答がなされた。  

議題4について  

事務局から、議題その他としてフィブリノゲン製剤に関する広報等について報   

告後、質疑応答がなされた。  

以上   



資料2  

感染症定期報告に関する今後の対応について   平成16年度第5回  

運営委員会確認事項  

（平成16年9月17日）  

1基本的な方針  

運営委員会に報告する資料においては、  

（1）文献報告は、同一報告に由来するものの重複を廃した一覧表を作成すること。  

（2）8月の運営委員会において、国内の輸血及び血祭分画製剤の使用した個別症例の   

感染症発生報告は、定期的にまとめた「感染症報告事例のまとめ」を運営委員会に提   

出する取り扱いとされた。これにより、感染症定期報告に添付される過去の感染症発   

生症例報告よりも、直近の「感染症報告事例のまとめ」を主として利用することとするこ   

と。  

2 具体的な方法  

（1）感染症定期報告の内容は、原則、すべて運営委員会委員に送付することとするが、   

次の資料概要を作成し、委員の資料の確認を効率的かつ効果的に行うことができるよ   

うにする．。   

①研究報告は、同一文献による重複を廃し七別紙のような形式の一覧表を作成し、  

当該一覧表に代表的なものの報告様式（別紙様式第2）及び該当文献を添付した  

「資料概要A」を事務局が作成し、送付する。   

②感染症発生症例報告のうち、発現国が「外国」の血柴分画製剤の使用による症例  

は、同一製品毎に報告期間を代表する感染症発生症例一覧（別紙様式第4）をま  

とめた「資料概要B」を事務局が作成し、送付する。   

③感染症発生症例報告のうち、発現国が「国内」の輸血による症例及び血柴分画製  

剤の使用による感染症症例については、「感染症報告事例のまとめ」を提出するこ  

とから、当該症例にかかる「資料概要」は作成しないこととする。ただし、運営委員  

会委員から特段の議論が必要との指摘がなされたものについては、別途事務局が  

資料を作成する。  

（2）発現国が「外国」の感染症発生症例報告については、国内で使用しているロットと関   

係がないもの、使用時期が相当程度古いもの、因果関係についての詳細情報の入手   

が困難であるものが多く、必ずしも緊急性が高くないと考えられるものも少なくない。ま   

た、国内症例に比べて個別症例を分析・評価することが難しいものが多いため、堅塁   

性があると考えられるものを除き、その安全対策への利用については、引き続き、検討   

を行㌔  

（3）資料概要A及びBについては、雪柳試験的に作成し、以   

後「感染症的報告について（目次）」資料は廃止することとする。   
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感染症定期報告概要  

（平成20年5月21日）  

平成19年12月1日受理分以降  

A 研究報告概要  

B 個別症例報告概要   



A 研究報告概要  

○ 一覧表（感染症種類毎）  

○ 感染症毎の主要研究報告概要  

○ 研究報告写  

研究報告のまとめ方について  

1平成19年12月1日以降に報告された感染症定期報告に含ま  

れる研究報告（論文等）について、重複している分を除いた報告概  

要一覧表を作成した。  

2 一覧表においては、前回の運営委員会において報告したもの以  

降の研究報告について、一覧表の後に当該感染症の主要研究報告の  

内容を添付した。  

‾■「， rV   



感染症定期報告の報告状況（2007／12／1～2008／2／29）   
血対  感染症  

新出  

ID   番号   （PT）   出典   概要  文献  
No．   

70171  2007／  70823  A型肝炎  第55回日本ウイ  遺伝子型の異なる複数のHAV細胞馴化株における加熱や加圧による不活  1   12／25    ルス学会学術集  化効果を検討した。25％アルブミン存在下600clO時間加熱処理または室温  
会 2P213   下300～420MPaの1分間加圧3サイクルに対し、HAV細胞馴化株間で不活  

化効果に差が見られた。Validation試験に使用する株として、加熱や加圧で  
不活化されにくく細胞で良く増殖するKRM23紬ミ適切と考えられた。血液製  
剤の製造工程に新規不活化法を導入する場合にはValidation試験に使用  

する株を適切に選定する必要がある。   

70168  2007／  70810  B型肝炎  Transfusion   日本赤十字のス9J）一ニングシステムでHBsAg及び抗B型肝炎コア抗原抗  
12／20  2007；47：1162一  体が陰性であったHBVDNA陽性供血者26名において急性HBV感染におけ  

1171   るウイルスマーカーの動態を調べた。検出可能期間の中央値は、HBVDNA  
が個別NATで74日、MPNATで50日、HBsAgが42日であった。26名中6名は  
変異型ウイルスに感染し、うち3名ではHBsAgが検出できなかった。HBV  
NATは、MPで行ったとしても、HBsAg検査よりも効果的で、HBsAgウインドウ  
期前後の感染供血者を排除することができる。  

70168  2007／  70810  B型肝炎  Transfusion   日本赤十字血液センターに保管されている1997－2004年の反復供血者の  

12／20  2007：47：1197－  全供血の遡及調査を行い、ID－NATのみHBV陽性である血液由来の血液製  
1205   剤の輸血によるHBV伝播リスクを検討した。HBV［D－NATを実施したHBV転  

換供血者の保管血液15，721本中158検体（1．0‖も）が陽性であった。スクリー  
ニングをすり抜けたHBc抗体価の低いオカルトHBVキャリア由来の血液製  
剤を原因とするHBV感染リスクは、HBsAg発現前やMP－NATウインドウ期の  
供血による伝播リスクよりも10倍以上低い。  

70168  2007／  70810  B型肝炎  第31回日本血液  平成19年3月、輸血によるHBV感染が疑われるとの報告が千葉県赤十字血  
12／20  事業学会総会  液センターにあった。因果関係の確認のために実施した当該輸血用血液製  

2007年10月3－5  割に係る保管検体個別NATは陰性であり、献血者追跡調査を行った。1名  
日   の献血者が平成19年1月にB型肝炎を発症したとの情報が得られ、調べた  

ところ、献血者のHBV－DNAは患者のそれと塩基配列が一致した。20プール  
NAT陰性、HBV保管検体個別NAT陰性であったが、献血者追跡調査によリ  
輸血用血液製剤からのHBV感染が示唆された症例であった。  

70168  2007／  70810  B型肝炎  第31回日本血液  2004年8月よりNATスクリーニングのプールサイズを50から20に縮小した。  
12／20  事業学会総会  大阪府赤十字血液センターで検出されたHBV－NAT陽性事例81人を基に  

2007年10月3－5  プールサイズ縮小の効果等について解析を行った。プールサイズ縮小後に  
日一般演題51  100コピー未満／mLのHBV－NAT陽性者の比率が高くなっていることから、縮  

小による効果があると思われた。追跡調査、遡及調査及び医師の面談等に  
よる総合的な解析によりHBV低濃度キャリアが疑われる献血者がプールサ  

イズ縮小後に多く検出されていることが推察された。  

80008  2008／  70856  C型肝炎  ClinVaccine  抗HCV抗体陰性で、肝組織中のHCVRNA検出により潜在性HCV感染と診  2   01／25    Immuno［  断された110例の患者由来の血清中のGOR抗体反応性を調べた。抗GOR  
Publishedonline  IgG陽性患者は22例（20？も）で、慢性C型肝炎患者での陽性率（70／110、63．飢）  
doi：10．1128   こ比べ有意に低かった。HCVに無関係の肝疾患患者120例では抗GOR（gG  

は全く検出されなかった。市販の検査でHCV特異抗体を検出できず、血清  
中HCVRNAが検出できない患者で抗GOR［gG検査を行う事は、肝生検なし  
で潜在性HCV感染を同定する手助けとなりうる。   

70168  2007／  70810  E型肝炎  ArchViro12007；  日本においてHEVの不顕性感染が増加しているかを調べるため、199ト   
12／20  152：1623－1635  2006年の献血者のうちHEV感染の可能性のあるALT61（U／L以上の4019名  

3  

から得られた血清検体中の抗HEVtgG、抗HEVIgMおよびHEVRNAを調べ  
たところ、2004－2006年の献血者のHEV陽性率は1998年のそれと同等で  
あった。またALT201IU／L以上の献血者についても199卜1995年、1996－  
1999年および2004－2006年でHEV陽性率の差は見られなかった。  

70168  2007／  70810  E型肝炎  JMedVirol   日本におけるアラニンアミノトランスフエラーゼ（ALT）高値供血者の無症候  

12／20  2007；79：734－  性E型肝炎感染の現況を調べた。日本赤十字血液センターでALT高値（61－  
742   476IU／L）の献血者6700名の血清検体を検査したところ、479名（7．Ⅲ）の供  

血者が抗HEVIgG陽性であった。ALT≧201（U／L群はHEVRNA有病率が有  
意に高かった。ウイルス血症を発症した供血者9名から得られたHEV分離ウ  
イルスは遺伝子型3に分類された。ALT≧201IU／Lの日本人の約3％（まHEV  
株の無症候性感染を有することが示された。  



血対 lD  受理 日  番号  感染症 PT   
新出  

（）   
出典   概要  文献  

No．   
70168  2007／  70810  E型肝炎  VoxSanguinis  2005年1月－2006年4月に北海道で献血者のHEV－RNAスクリーニングを行っ  

12／20  2007；   た。388，119名のうち、男性33名（1／7，120）、女性22名（1／6，962）がHEV－RNA  
93（SuppLl）：P203  陽性で、genOtyPe3が優勢であった。55名中40名は献血時のHEV抗体陰性  

であり、後に陽性となった。HEV陽性者にはALT値が上昇した人もいたが自  
覚症状はなかった。HEV－RNAは献血後、最長37日間検出された。HEV陽性  
献血者由来の輸血を受けた患者7名のうち、少なくとも2名が感染した。   

70168  2007／  70810  E型肝炎  肝臓2007；   発症前からのウイルス血症の推移、肝炎発症から沈静化までの経過を観  
12／20  48（SuppLl）：0－  察しえた輸血後E型肝炎2例の症例報告である。1例は輸血21日目にHEV  

178   RNA（genotype4）が検出され、44日目にピーク値を、もう1例は輸血後3日  
目にHEVRNA（genotype3）が同定され、54日目にピーク値を示した。HEV  
ウイルス血症は潜伏期間を経て発現し、対数増殖後約50日前後にピークを  
示し、その直後にAST、ALT上昇と血中抗HEV抗体の出現を順に認めた。   

70171  2007／  70823    第55回日本ウイ  
12／25  ルス学会学術集  PLANOVA15Nおよぴ20Nで全て検出限界以下にまで除去された。液状加熱  4  

会 2P207   実験では、PBS組成では加熱開始後短時間で全て検出限界以下となった  
が、アルブミン存在下では4株とも加熱開始後5時間目でも検出された。HEV  
は熱に弱いと考えれられていたが、条件によって不活化効果が異なること  
から、血液製剤や加工食品において慎重に不活化効果を検討しなければ  
ならない。  

70169  2007／  70811  HIV   ClinInfectDis  ボツワナで急性川∨－1感染スクリーニング中に特定された抗体陰性の緬▽＝i  

12／20  2007；45：e68－71  サブタイプC感染の初の症例を報告する。HIV－1抗体検査の結果は、迅速  
検査、通常の酵素免疫測定法及びウエスタンプロットで全て陰性であった。  
遺伝子組換えがない川V－1サブタイプC感染は、ウイルスのgag、POJ及びenv  
遺伝子のジェノタイピングによって確定された。臨床的に安定した状態から  
A［DS関連死までの期間は約3カ月だった。サブタイプCが優勢なアフリカ南  
部における血清学検査陰性HlV－1感染の調査の重要性が示された。   

－▲ 
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70168  2007／  70810  HIV   Eurosurvei‖ance                  A［DS最新号において、LikataviciusらはEuroHIVsurveillancenetworkによ  
12／20  2007；12（5）：  るヨーロッパの供血血液のHIV陽性率についての14年間のモニタリング  

EO70524．52007  データを提示した。この分析は、1990－2004年のWHO欧州地域のデータが  
年5月24日   網羅されている。2000－2004年の10万供血中の平均HIV陽性率は西欧1．7、  

中欧3．4、東欧36．7であった。1990年以降の変化では、西欧で低下、中欧で  
横ばい、東欧では急激な上昇が認められた。   

70168  2007／  70810  HIV感  第31回日本血液  日本赤十字社血液事業本部が関わる安全対策の取り組みと感染症リスク  
12／20  染、C型  事業学会総会  こついて報告する。平成16年から18年までの3年間に全国の医療機関から  

肝炎、B  2007年10月3－5  日赤血液センターに報告された輸血関連感染症（疑い症例を含む）の報告  
型肝炎  日シンポジウム  数は749例であった。日赤の安全対策の実施によりHBV、HCV及びHIVの感  

4－2   染リスクは減少し、安全性は高くなった。しかし、HCV及びHIVも含め遡及調  
査の実施により確認された感染症例も少なくない。感染拡大を防止するた  
めの安全対策を引き続き講じていく必要がある。   

70168  2007／  70810  ウイルス  CDCPress   米国疾病対策予防センター（CDC）と協力施設の科学者がよく見られるアフ  
12／20  感染  Release2007年8  リカフルーツコウモリの一種でマールブルグウイルス感染を特定することに  

月22日   初めて成功した。マールブルグウイルスは、ヒトや霊長類に重篤で死に至る  
ことも多い出血熱を引き起こす。コウモリがマールブルグウイルスを保有す  
ることが疑われていたが、証拠はなかった。この研究結果はP［osONEに掲  
載された。この研究は、マールブルグウイルスの伝播についてより理解し、  
ヒトにおける感染拡大を予防・減少させる助力になると思われる。   

70168  2007／  70810  ウイルス  JCJjnMicrobiof  ヨーロッパでの出血熱は主にPuumalaウイルス（PUUV）またはDobravaウイ  
12／20  感染  2007；45：3008－  ルス感染による。ドイツ南東部LowerBavariaでハンタウイルス感染患者31  

3014   名について、酵素免疫測定法、免疫蛍光法、免疫プロット法による診断を  
行った。標準的検査による抗体のPUUV特異的タイピングができない症例が  
2、3あった。3名の患者の急性期血清から得たPUUVRNAをRT－PCRを用  
いて増幅したところ、同地域で捕獲したハタネズミから得たウイルス配列と  
非常に近縁であることが明らかとなった。   

70171  2007／    ウイルス  ProcNatfAcad  マレーンアMelakaで、居熟と急性呼吸器疾患に罷っていた39歳男性かb未  
12／25  感染  Sci2007；104：  知のreovirusが分離され、Melakavirusと名づけられた。患者の家族も発症  

11424－11429  したが、この家族は発症前にコウモリと接触していた。遺伝子配列分析によ  
り、Melakaウイルスは1999年に同国Tioman島のフルーツコウモリから分離  
されたPulauウイルスと密接な関係があることが示された。同島住民の血清  
スクリーニングで、109例中14例（13？も）が両ウイルスに陽性であった。   

…‾、、‾でこ   
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No．  

70168  2007／  70810  ウイルス  ProMED－maiI  2007年6月22日、ミクロネシアのヤップ保健局で集められた血液検体をCDC  
12／20  感染  20070702．2108  の研究所で検査した結果、ヤップでの最近の疾病はジカウイルスが原因ら  

しいことが示された。ヤップのアウトブレイクは2007年4月に始まり、5月後半  
こピークに達し、現在も続いている。症状は斑点状丘疹、結膜炎、関節痛な  
ど軽症で、4－7日間続く。6月29日現在、42例がPCRとIgM分析によってジカ  
ウイルス感染と確定された。死亡例はない。  

70168  2007／  70810  ウイルス  ProMED－   オーストラリアQueensland州で蚊が異常発生し、ロスリバーウイルスが拡大  5  
12／20  感染  mai120070930．32  している。通常は北部の熱帯地域で優勢であるが、Brisbane南部における  

28   過去4週間の感染者数は、昨年（2006年）同時期のほぼ450％である。  
Queensland保健局の発表によると、過去4週間に報告された感染者数は93  
例であった。  

70168  2007／  70810  ウイルス  Neurofogy2007；  同種造血幹細胞移植（HSCT）後に急性大脳辺縁系脳炎を発症した患者9  
12／20  性脳炎  69：156－165   名の臨床、EEG、MRl、ならびに臨床検査特性を調べた。患者は、順行性健  

忘、不適切な抗利尿ホルモン分泌症候群、軽度CSF多球症、－時的なEEG  
異常を特徴とした。MRIでは、T2、FLAIR、DW［画像にて、鈎、扁桃体、内側  
喚領、海馬領域内に高信号域を認めた。PCRを用いた初回腰椎穿刺CSF  
の検査では9名中6名が日日V6陽性であり、同脳炎はHHV6と関連がある可  
能性が示唆された。  

70168  2007／  70810  ウエスト  TheNewYork  米国におけるウエストナイルウイルス症例数は1年前の約4倍であり、大流  
12／20  ナイルウ  Times2007年7月  行がおこる可能性があると政府研究者が報告している。昨年は米国で4，269  

イルス  2（；日   症例が報告され、この中には1，495例の脳症が含まれ、177人が死亡した。  
今年はこれまで122症例が報告され、カリフオルニア州と南北ダコタ州で最  
も多いが、昨年の同時期は33例のみであった。今年は既に脳症が42例およ  
び死亡が3例ある。  

70168  2007／  70810  ウエスト  第144回日本獣  近い将来、日本にも侵入する可能性があるため、日本産蚊の室内継代株  
12／20  ナイルウ  医学会学術集会  を用いてウエストナイルウイルス増殖・媒介能を調べた。アカイエカ、ヒトス  

イルス  2007年9月2－4日  ジシマカ、オオクロヤプカでウイルス注入実験を、アカイエカ、ヒトスジシマカ  
で吸血実験をしたところ、全種類の蚊においてウイルスの増殖が観察され  
た。媒介試験では、アカイエカ注入、吸血両群、ヒトスジシマカ2系統の注入  
群、1系統の吸血群では供試したすべてのマウスが12日以内に死亡し、死  
亡したマウスからはWNVが検出された。   

80010  2008／  70861  エボラ出 血  CDC2008年1月8  CDCとウガンダ保健省は、2007年8月から始まったウガンダ西部に位置す  6   01／29    日  るBundibugyo地区におけるエボラ出血熱のアウトブレイクを報告した。2008  
年1月3日までに148人が羅患し、37人が死亡した。患者検体の遺伝子解析  
こより、既知の4つのエボラウイルス株と異なる、新たなウイルス株である可  
能性が示唆された。確定には更なる研究が必要である。  

70169  2007／  70811  クロイツ  2007年プリオン  日本の人口動態統計では、CJDによる死亡は過去20年以上に渡り増加傾  7   12／20   フェルト・  研究会 Poster－  向を示し、2005年は人口100万対1．23人であった。CJDサーベイランス委員  
ヤコブ病  20   会による調査では過去8年間に918例がプリオン病と判定された。病型別で  

ま、孤発性CJD716例、遺伝性プリオン病128例、感染性（獲得性）CJD72  
例（変異型CJDl例、硬膜移植後CJD71例）、および分類不能2例であっ  

・－・・0   

70168  2007／  70810  テクング  Eurosurvei［lance  テクングニヤ熱は2005年以来、大規模な流行がインド洋諸島とインドから報  
12／20  ニヤウイ  2007；12（9）：   告されているが、これまでヨーロッパ地域内での蚊による感染伝播は発生し  

ルス感染  EO70906＿1   ていなかった。2007年8月にイタリアの工ミリア・ロマーニヤ州ラヴェンナ県衛  
生当局は異常に多数の発熱患者発生を検知し、臨床・疫学調査を行った。  
血清学的検査およびPCR法でテクングニヤ熱と確定された。更にヒトスジシ  
マカからもPCR法によりチクングニヤウイルスが確認された。2007年9月4日  
までに合計197名の患者が報告されている。  

70168  2007／  70810  テクング  PediatrInfect  テクングニヤウイルス感染が大流行したレユニオン島の5つの新生児医療  
12／20  ニヤウイ  DisJ2007；26：  部門で同ウイルスの母子感染を調べるため、後ろ向き記述的研究を実施し  

ルス感染  81ト815   た。母親は出産時に徴候があったか又は新生児が出生初日に発病したか  
をスクリーニングし、新生児38名を登録した。無症候の2名を除き、全母親  
が周産期（分娩4日前～1日後）に症状があった。全新生児が発熱（7肌）、痔  
痛（100？ふ）などの症状を示し、脳脊髄液のPCR法は24名中22名で陽性であっ  
た。高い確患率の周産期母子伝播の可能性が初めて示された。  
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01／29  ニヤウイ  2007；3：1895－  （CHIKV）感染は、エンベ⊂トープ蛋白遺伝子の変異株（El－A226V）が関係し  80010  2008／  70861  テクング  PLoSPathogens  2005～2006年にレユニオン諸島でアウトブレイクしたテクングニヤウイルス  8  

ルス感染  1906   ていた。この変異の、ネッタイシマカおよびヒトスジシマカにおけるCHIKV適  
合性に対する影響を調べた。その結果、CHIKVのヒトスジシマカに対する感  
染性が有意に増加し、晴乳マウスへの伝播がより効率的になることが明ら  
かとなった。通常のベクターであるネッタイシマカがいない同地域でCHIVK  
が大流行したのはこの変異が原因と考えられる。   

70168  2007／  70810  丁ノク熱  ABCNewsletter  オーストフリアのクイーンスフンド州北部における丁ンク熱アウトブレイクに  

12／20  2007年7月20日  より、赤十字血液サービスは流行地に滞在した人から供血された血液製剤  
の廃棄を余儀なくされた。局地的アウトブレイクは3月末にSouthTownsviIle  
で始まったが、5月14日以降、新規症例は記録されていない。赤十字のス  
ポークスマンによると、供血以前に同地を訪れた供血者由来の赤血球・血  
小板は破棄するが、血矧ま使用できるとのことである。供血制限は、アウト  
ブレイクの終息が正式に宣言されるまで継続される   

70166  2007／  70803  デング熱  CDC／MMWR         2005年7月にデング出血熱（DHF）症例1例がTexas州Brownsvilleの住民に  

12／17  2007；56（31）：  おいて報告された。2005年8月に隣接するメキシコTamauIipas州の保健当局  
785－789   はデング熱症例1251例が発生しているデング熱のアウトブレイクを報告し、  

内223例（17．鍋）がDHFであった。臨床的および疫学的調査の結果、同地域  
でのデング熱アウトブレイクに伴うDHF症例の割合は、2000－2004年はデ  
ング熱症例541例中20例（3．7％）であり、増加していることが明らかとなった。  

－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－■－一一一一－－－－－－－－－－－－－－－－一一－－－－－－－－－－－一一－－－－－－－－＝－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－疇－－－－－－－－■●●  

70168  2007／  70810  デング熱  ProMED－  2007年9月30日、中国保健当局はFし扉an省Putian市で39例のデング熱症例   
12／20  mai120071001．32  が確定されたと発表した。ベトナムでは2007年9月24日時点で約68000人が  9  

37   感染し、内60名が死亡した。パキスタンでは2007年9月26日、Karachiで新た  
こ22例のデング熱症例が報告された。ラテンアメリカとカリブ海諸国ではデ  
ング熱の最悪のアウトブレイクが起こっており、2007年になってから何十万  
もの人々が関節痛を訴え、約200人が死亡した。   

■■－－－－■■■■■■■■■■■－－■－一一－－－－－－－－－－－■－一一－－一－－－－－－－－－－－－－－－－－一一－－－－－－－－－－－－－－－一一－－－－一一－－－－■■■■－一●●■■■■■■  

70171               2007／  70823  デング熱  TransRSoc   日本人のデング熱患者（28歳、女性）の血柴サンプル中ではなく尿及び唾  
12／25  TropMedHyg  液中でデングウイルスを検出することに成功した。発症後7、14およぴ25日  

2007；101：738－  目の血祭検体中で抗デングウイルス抗体は同定されたが、デングウイルス  
739   遺伝子は検出されなかった。発症後7、8および14日目の尿、ならびに7日目  

の唾液からデングウイルス1型遺伝子が検出された。現在の研究の結果  
ま、尿及び唾液中のデングウイルス遺伝子の検出が有効な診断方法、特  
にウイルス性出血の子供の診断方法になりうることを示唆している。   

70168  2007／  70810  デング熱  YAHOO！ニュース  台湾南部でデング熱が流行している。台南市当局によると2007年10月13日  10   12／20    2007年10月14日  までに市内で5＝人の感染者が確認された。隣接する高雄市でも2つの区で  
集団感染が発生しており、感染の広がりは過去最大規模である。行政と軍  
が協力して大規模な蚊の撲滅作戦を展開する方針である。   

■●■■－■－－■■■－－■■－■－■■●－－－－－－－－－－－－－－－■■■■－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－一一－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－－■■■－●－●一■■■■■  

70169               2007／  70811  トリパノ  ABCNewsletter   AABBはCDCからAABBシヤーガス病バイオビジランスネットワーク強化をす  

12／20  ソーマ症  2007年9月14日  るための資金を受けている。2007年9月13日現在、710名の反復反応性供  
血者がT．Cruziに対する抗体の追加RIPA試験を行った結果、196名がRIPA  
陽性、486名が無反応で、残りは結果がまだ出ていない。13の検査所が  
シヤーガスネットワークにデータを報告し、18の検査所が同ネットワークにア  
クセスしている。   

70169  2007／  70811  トリハノ  CMAJ2007；177：  カナダ血液サーヒスは、2008年後半の血液製剤製造プロセス見直しの際に  
12／20  ソーマ症  242   北緯49度以北では稀にしか見られないシヤーガス病のスクリーニングを開  

始する。2種類のシヤーガス病検査法がカナダ保健省の認可を待っている。  
供血血液の検査実施は、血小板製剤の製造を「パフイーコート」法に切替え  
てからとなる。メキシコや中南米では800万人～1，100万人がシヤーガス病の  
保因者であり、毎年45，000人以上死亡している。カナダでは、これまでに輸  
血による感染が2例マニトバ州で発生した。   

70169  2007／    トリパノ  第48回 日本熟  日本におけるラテンアメリカ人の慢性シヤーガス病キャリアーからの献血に  皿   12／20   ソーマ症  帯医学会大会  ついての対策を検討した。カーミC液（CPD液）を用いてT ．Cruz感染マウス血  

12C－02   液を40cにて1－21日間保存処理を行ったところ、マウスヘの感染性は無処  
理のものと差異は無かったが、病原性はかなり減弱することが示された。し  
かし、T．Cruzi虫体はほとんどの白血球除去フィルターを通過した。現在の保  
存血液提供システムはシヤーガス病の輸血感染防止には不十分であり、対  
策の改善が必要である。  
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80007  2008／  70855  パルボ  JGenViro12007；  ヒト血奨プール中に新規のパルボウイルスPARV4とその変異株である  
01／25  ウイルス  88：2162－2167  PARV5が存在することが最近示された。4株のPARV4と2株のPARV5のDNA  

配列を分析したところ、PARV5はPARV4と同様に2つのオープンリーディン  

グフレームを持ち、PARV4とPARV5は92％近くのヌクレオチド相同性を示し  

た。両者は密接な関係のあるジェノタイプであり、ジェノタイプ1と2（PRV5と呼  

まれていたもの）から成るPARV4という1つのウイルス名を使用することを提  

案する。   

70169  2007／  70811  パルボ  Transfusion   
12／20  

米国の血液センター7施設において2000－2003年の期間に採取した5020名  12  
ウィルス  2007；47：1756－  の供血者由来の保存血祭検体を高感度PCRスクリーニング法を用いてパ  

1764   ルポウイルスB19DNAについて検査した。B19DNA陽性率は0．88％であっ  
た。DNA陽性検体の全てがIgG陽性で、23％がIgM陽性であった。tgM血清陽  

性率はDNA値と相関した。   

70171  2007／  70823  パルボ  Transfusion   1993－1998年及び200ト2004年の間に製造された6つの第Ⅷ因子濃縮剤の  
12／25  ウイルス  2007：47：883－  284ロットについて、in－houseNAT法によりパルボウイルスB19DNAを測定  

889   し、抗B19IgGも併せて測定した。その結果、B19NAT非スクリーニング血祭  
から調製した製剤のB19DNAの陽性率及びレベルは高かったが、製造方  
法が異なると、製品間で様々であった。血奨のB19NATスクリーニングは、  

最終製品中のB19DNAレベルを下げ、大半の例で検出限界以下とさせ、  
B19伝播のリスクを減少させた可能性がある。   

80008  2008／  70856  パルボ  Transfusion   
01／25  

B19ウイルスの不活性化機構を調べた。熟または低PHによるB19Vの不活  13  
ウイルス  2007；47二1765－  性化はカブシド分解によるものではなく、感染性ビリオンがDNA枯渇カブシ  

1774   ドへ変換することによって起こった。DNA枯渇カブシドは感染性はないが、  

標的細胞に接着することは可能であった。Parvoviridaeの他のウイルスとの  

比較試験の結果、被殻状態でのB19VDNAの著しい不安定性が明らかと  
なった。B19Vが不活化処理に抵抗性が低いのはこのためと考えられる。   

80002  2008／  70844  パルボ  VoxSanguinis  過去30～35年間に製造された第Ⅷ因子製剤中にヒトパルボウイルスが存   
01／23  ウイルス  2007；93：341－  在するかを調べた。175ロットのうち28ロットがPARV4シークエンスを含み、  

14  
347   その内2ロットにジ工ノタイプ1型及び2型の両方が存在した。最大ウイルス量  

は10＾5copies／mL以上であった。PARV4陽性の第Ⅷ因子製剤の大部分は  
1970年代及び1980年代に製造されていた。B19Vは175ロット中70ロットで陽  

性であった。   

70171  2007／  70823  ヒトポリ  JViro12007；81：  ヒトの気道からの検体をウイルススクリーニングし、KIポリオーマウイルスと  

12／25  オーマウ  4130－4136   暫定的に名付けた未知のポリオーマウイルスを同定した。このウイルスは、  
イルス感  遺伝子のearly領域では、他の霊長類のポリオーマウイルスに系統遺伝学  

染  的に近縁であるが、Iate領域では、既知のポリオーマウイルスに対して相同  
性が少ない（アミノ酸同一性30％未満）。このウイルスは、PCRによって、鼻  

咽頭吸引物637例中6例（1％）と便検体192例中1例（0．5？も）で検出されたが、  

尿及び血液検体では検出されなかった。   

70171  2007／  70823  ヒトポリ  PLoSPathogens  急性呼吸器感染症に罷った患者からの呼吸分泌物中に存在する新規のポ  
12／25  オーマウ  2007；3：595－604  リオーマウイルスを同定し、WUウイルスと名付けた。WUウイルス遺伝子は  

イルス感  5229bpで、Polyomaviridaeファミリーの特徴を持つ。系統遺伝学的分析か  
染  ら、このWUウイルスは、既知の全てのポリオーマウイルスとは異なっている  

ことが明白となった。オーストラリア及び米国の急性呼吸器感染症患者  
2135例中43例からWUウイルスが検出され、地理的に広く分布していること  

が示唆された。   

70169  2007／  70811  マラリア  ABCNewsletter  FDAは、初めて認証された米国のマラリア用迅速テスト、BinaxNOWマラリ  
12／20  2007年7月6日  ア検査の使用を許可した。同検査は、非常に迅速で使用が簡便で、全血検  

体をディップスティックに2、3満つけて15分後には結果が得られる。検査結  

果の確定には標準的顕微鏡検査法を用いなければならない。米国外のマ  
ラリア流行地域で行った多施設試験において、標準的顕微鏡診断と比較し  
工当．該捜査丘ゝ正確度は且弧ヱミあっ土山‖－＿＿＿＿＿＿……＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿…＿＿＿…＿＿＿＿＿‖＿＿＿…  

2007／      ProMED－   ジャマイカ保健省によると、2007年4月の1ケ月間に新規のマラリア症例11伊  

12／20  mai120070501，14  が報告された。内2例はメスのハマダラカが媒介する熱帯熱マラリア原虫に  

14   よるものであった。また、2006年12月に最初の症例が報告されて以降、輸  

入感染症例が7例あった。2007年4月1～21日の間に実施された884検体の  
検査の結果、血液検体陽性率は0．7～1．8？bで減少を続けている。最近、  
AnophelesaFbimanus蚊がマラチオン殺虫剤に耐性を示し始めたことが確認  

されたため、感染拡大を防ぐために代わりの殺虫剤を探している。  
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70169  2007／  70811  マラリア  VoxSanguinis  韓国における輸血によるマラリア感染の発生について調査した。マラリア診  
12／20  2007；   断前6ケ月間以内に供血を行った供血者は、2005年5月～2006年8月の三  

93（Suppl，1）：P239  日熱マラリア患者2056名中46名（2．2％）であった。46名の保管血液51検体に  
ついてPCRを実施し、PCR陽性の血液成分を輸血された全受血者を調査し  
たところ、1名の受血者に輸血によるマラリア伝播が確認された。PCRに基  
づくマラリア遡及調査は、輸血によるマラリア伝播の特定に役立つ。   

70169  2007／  70811  リケッチ  JpnJ（nfectDis  血清学的、微生物学的に確定された日本紅斑熱の初めての死亡症例を報  
12／20  ア症  2007；60：24ト  告する。淡路島在住の77歳男性で、2005年9月2日に食欲低下を呈し、翌  

243   日、下腿に皮疹が出現、4日目に38．70cの高熱、歩行障害、構音障害が出  
現、肝機能障害が急速に進行し、DIC、消化管出血により8日目に死亡し  
た。右肩にダニ刺し口があった。血液よりDNAを抽出し、PCRを実施したとこ  
ろ、塩基配列はR．japonjcaと100％一致した。日本紅斑熱は増加傾向にあ  
り、注意が必要である。   

70169  2007／  70811  リケッチ  朝鮮日報2007年  韓国では最近ツツカムシ病の患者が急増している。2007年8月20日、疾病  
12／20  ア症  8月21日   管理本部の発表によると、2002年に1，919人だったツツガムシ病の患者数  

が、04年は4，698人、06年には6，420人に増加したことが分かった。1993年末  
に法定伝染病に指定されて以来、患者数は実に25倍以上増加した。ツツガ  
ムシ病は、主に9月以降、ツツガムシ菌に感染したツツガムシ（ダニの一種）  
の幼虫に刺されることにより感染する。10日間程度の潜伏期を経ると、突然  
高熱が発生し、目の充血、頭痛、筋肉痛、発疹などの症状が現れる。   

80027  2008／  70934  リンハ○性脈      15      NEngJJMed  オーストラリアで一人のドナーから臓器移植を受けた3例が移植後4－6週後   02／27   絡髄膜炎  2008；358  こ死亡した。他のいかなる方法でも原因不明であったが、2例のレシピエン  
10．1056／NEJMoa  トの移植肝および腎から得られたRNAを公平な迅速シークエンシングで解  
073785   析することにより、リン／lO性脈絡髄膜炎に関係する新規のアレナウイルスが  

原因であることが明らかとなった。レシピエントの腎、肝、血液および脳脊髄  
液からこのウイルスが検出され、また免疫組織学的および血清学的に確認  
された。この方法は病原体発見の強力な手段である。   

70169  2007／  70811  異型クロ  2007年プリオン  BSE感染ウシ由来の脳乳剤を用いてPrPresのinvjtro感染系の確立を試み  16   12／20   イツフエ  研究会 Poster－  た。感染させたヒト由来グリオーマ細胞株から抗プリオン抗体に反応する約  
ルトヤコ  38   30KのPK耐性のバンドが検出された。このバンドは非感染細胞には存在し  
ブ病  なかった。また、9ケ月継代した感染細胞の培養上溝に伝達性があることが  

明らかとなった。さらに20nmのウイルス除去膜によって培養上溝の伝達性  
が減少することが認められた。   

70168  2007／  70810  異型クロ  ABCnews（etter  イスラ工ルで血液事業を行っているMagenDavidAdomは、変異型クロイツ  
12／20  イツフ工  2007年5月4日  フェルトヤコブ病（vCJD）に関する供血延期基準を変更し、1980年以降に  

ルト・ヤコ  フランス居住歴がある人の供血を可能とした。1980年から10年間のうちにイ  
ブ病  ギリス、アイルランド、ポルトガルに居住歴のある人は、引き続き供血禁止と  

なる。また、輸血を受けた人、B型肝炎やC型肝炎患者と一緒に住んでいた  
人、入れ墨を入れた人、内視鏡検査を受けた人、未検査の動物に噛まれた  

人の供血延期期間皇短結した   

70168  2007／  70810  異型クロ  Biologicals2007；  ドイツにおいて、VCJDが血液供給へ及ぼす影響について実際の集団デー  
12／20  イツフェ  35：79－97   タを基にモデル計算を行ったところ、輸血を介した伝播がvcJDを永続化す  

ルトヤコ  るような可能性はなかった。更に、受血経験者を供血から排除しても輸血の  
ブ病  安全性向上にはほとんど寄与しないが、血液供給には多大な影響を及ぼ  

すと考えられた。そのためドイツにおいては受血経験者の除外は推薦され  
なかった   

70171  2007／  70823  異型クロ  Bjologicals2007：  異なるポアサイズのウイルス除去膜を使用し、異なる処理を行ったスクレー  
12／25  イツフェ  doi：10．1016パ．biol  ビープリオン蛋白（PrPSc）の除去能力を評価した。超音波処理により粒子  

ルト・ヤコ  Ogicals．2007．04．0  径分布を至適化するように調製した263KMFをスパイク物質として使用した  
ブ病  05   ときは、75nmのろ液中にPrPScが検出された。15nmのろ過のみが全ての条  

件でウエスタンプロット法の検出限界以下までPrPScが除去されることが示  

された。しかし、1条件下の15nmろ液の／〈イオアツセイの結果では、感染性  
PrPScが確認された。  

2007／    異型クロ  FDA／CBER2006  英国血焚由来の第Xl因子製剤が、1989－2000年に米国で50名以下の患者  
12／25  イツフェ  年11月7日   に使用されたと推定される。モデルを用いたリスク評価の結果、1998年まで  

ルトヤコ  第XI因子製剤を製造するために使用された血祭プールの1．6％～50％が  
ブ病  vcJD病原体を含んでいる可能性があった。しかし、これまで血奨由来製剤  

の投与を受けた患者において、世界中で一件もvcJDの症例は報告されて  
いない。製造工程におけるvCJD除去、使用量、曝露経路および英国ドナー  
のvCJD有病率がリスクに影響を与える重要な因子である。   

†し’  

l，’二こ召   ‾  
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70171  2007／  70823  異型クロ  PLoSPathogens  経口的又は非経口的にスクレイピーを投与したハムスターの皮膚にPrPSc  
12／25  イツフエ  2007；3：659－667  が沈着するかを調べた。経口摂取したハムスターでは発症前にPrPScが検  

ルトヤコ  出され、発症時にはPrPScの蓄積がみられた。PrPScは皮膚の角化細胞で  
ブ病  まなく神経線維に局在し、皮膚におけるPrPScの沈着は感染経路やリンパ  

組織感染に依存しなかった。神経が介在する遠心的な皮膚へのプリオン拡  
大が示された。更に、スクレイピーに自然感染したヒツジを調べたところ、5  

頭中2頭の皮膚検体中にPrPScが検出された。   

70168  2007／  70810  異型クロ  Prion2007   1987年6月から1998年9月にかけて出荷された計175バッチの血祭製剤中  17  
12／20  イツフェ  PO4．102 2007年  こ、後にvCJDと診断された11名からの供血が含まれていたが、これらの製  

ルト・ヤコ  9月26－28日   品に関係したvcJD症例は今までのところ全く報告されていない。これは赤  

ブ病  血球輸血によると思われるvCJD感染が3例あることと対照的である。血祭  
分画製剤の製造工程によるプリオン除去効果を調べたところ、2．7～11．5】og  

以上の除去能があることが明らかとなった。   

70168  2007／  70810  異型クロ  Prion2007：2007  73歳の受血看で生前に特定されたvcJDの非典型的症状の報告である。患  
12／20  イツフ工  年9月26－28日  者は1997年12月に輸血を受けたが、供血後にvCJDを発症した供血者由来  

ルト・ヤコ  EdinburghPO4．51  の赤血球製剤であった。輸血から6年後、受血者は疲労及び集中困難を訴  

ブ病  えたが、神経学的検査及び脳MRIは正常であった。この6カ月後に神経学的  

症状が発現し、進行したが、血清学的検査は正常であった。MRIでは視床  

背側核全体の顕著な信号変化が示された。VCJDの長期潜伏期間と無症候  
状態は、重大な公衆衛生問題を提示する。   

70168  2007／  70810  異型クロ  ProcNatlAcad  アミロイドを含有するフォアクラにアミロイド促進因子（AEF）活性があるかを  
12／20  イツフ工  Sci2007ニ104：  調べた。市販のフォアグラから抽出したアミロイドA蛋白含有フィブリルを、  

ルトヤコ  10998－11001  二次性アミロイドーシスを起こすトランスジェニックマウス9匹に静脈内投与  

ブ病  したところ全例で、また経口投与した場合は8匹中5匹でアミロイドの組織沈  

着が見られた。一方、対照群では全く組織沈着は見られなかった。加熱に  
よりフォアグラのAEF活性は弱まったが、消失しなかった。アミロイドーシス  

は伝播性で、プリオン関連疾患の感染性と類似する可能性がある。  

70168  2007／  70810  異型クロ  SEAC／Position  英国保健省はSEACに歯科治療処置を介したvcJD伝播のリスク概算を目  
12／20  イツフェ  Statement2007  的とした初期研究の知見についての助言を求めた。初期研究では、歯科処  

ルトヤコ  年6月13日   置によるvCJD伝播のリスクが予想より高いことが示唆された。ガイダンスは  

ブ病  今年初め歯髄治療用器具の使い捨てを勧告した。公衆衛生上の影響につ  
いてのより綿密な考察と、さらなるリスク減少手段の特定のため、全ての歯  
科治療のリスクについて詳細で包括的な評価を早急に行うことも重要であ  
る。  

70171  2007／  70823  肝炎  MedMoIMorphoI  ALTが高く、HCV抗体とB型肝炎表面抗原が陰性である供血者からの血奨  
12／25  2007；40：23－28  検体中のウイルス様粒子（VLPs）を視衰的に捉えようと試み、また、この  

VLPsと非経口的に感染するGBV－C／HGVの遺伝子との関係を調べた。そ  
の結果、循環血液中のVLPsの検出率は、有意にALTレベル上昇と関係  
（Pく0．001）していたが、VLPsを含む血渠のいずれにも、GBV－C／HGVRNA  

ま検出されなかった。電子顕微鏡で球状のVLPsが確認され、それらが非B  

非C型肝炎に関係していることが示唆された。   

80007  2008／  70855  寄生虫感  IntJMed   ドイツにおけるヒトバベシア症の初めての症例を報告する。患者は結節性リ  
01／25  染   Microbio12007；  ンパ球性ホジキンリンパ腫が再発し、牌臓摘出されたドイツ人の63歳男性  

297：197－204  で、リッキシマブ投与後、貧血とヘモグロビン尿による暗色尿のため入院し  

た。末梢血塗抹標本で梨状の寄生虫赤血球封入体が確認されバベシア症  
と推定され、Babesia特異的18SrDNAPCRによって確認された。シーク工ン  
ス分析によリEUlと99．7ワもの相同性があり、EU3と名づけられた。寄生虫が消  

えるまでにはatovaquoneによる長期治療を要した。   

70169  2007／  70811  結核  EmergInfectDis  第二選択抗結核剤6クラスのうち3つ以上に耐性を示す多剤耐性結核を広  
12／20  2007；13：380－  範囲薬剤耐性結核（XDRTB）と定義し、2000年～2004年のSupranational  

387   ReferenceLaboratoriesのネットワークを調査した。48カ国からの  

Mycobacteriumtuberculosis分離株17，690のデータが提供され、多剤耐性  
分離株3，520のうち、347（9．90ら）がXDRTBであった。   

70169  2007／  70811  細菌感染  ABCNewsletter  FDAは輸血前の血小破中の細菌汚染を検出するための初めての迅速検査  18   12／20    2007年9月21日  を販売承認した。VeraxBiomedica＝nc製造のPlate‡etPanGenera  
DetectionTestSystemは病院の輸血部で使用するための使い捨て検査機  
器である。  
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70169  2007／  70811  細菌感染  Amerjcan   日本の三次医療施設である自治医科大学病院（病床数1082床）において、  
12／20  Societyfor   2006年4月1日～8月31日に、患者28名の血液培養からBaci”uscereusが検  

Microbiology  出された。リネン類の汚染と末梢静脈ラインの不適切な取り扱いが原因で  
107thAnnua［  あると考えられた。一時的にリネン類のオートクレーブ処理を行い、洗濯機  

Meeting；ト004  を洗浄し、末梢静脈ライン管理について職員の教育を行ったことで、B．  

2007年5月21－  

25日   

70169  2007／  70811  細菌感秦  ClinInfectDis  2005年3月、米国ネブラスカ州の病院で複数の病室において、無針静注力  

12／20  2007；44：1408－  テーテルコネクター／〈ルブが導入された時期に血流感染の急激な増加が  

1414   見られた。一次血流感染について調査を行ったところ、一次血流感染と無  
針静注力テーテルコネクター／〈ルブの使用との間に有意な関連性が認めら  

れた。細菌培養を行った37個のバルブのうち24．3％から微生物が検出され、  

主にコアゲラーゼ陰性ブドウ球菌であった。無針コネクターバルブの評価に  
は市場導入前に感染リスクの査定を含めるべきである。   

70169  2007／  70811  細菌感染  Transfusion   アメリカ赤十字で2004年3月1日～2006年5月31日の期間に1，004，206例の供  
12／20  2007；47：1134－  血で細菌培養検査が行われ、その内186例が陽性であった。関連するア  

1142   フ工レーシス血小板293製剤のうち1件を除くすべての輸血が回避された。両  

腕法を用いて採取した場合の細菌培養陽性率は、片腕法と比較して有意に  
高かった。また、スクリーニング陰性の製剤に関係した敗血症性輸血反応  
が20例（うち死亡3例）報告されたが、両腕法を用いて採取した場合の頻度  

は片腕法と比較して4．7倍であった。   

80024  2008／  70921  人畜共通  VetMicrobiol  異なった地域のブタから収集された血清検体のうち66．2％（102／154）でブタTT  

02／22  感染症  2004；104：113－  ウイルスDNAが検出された。ブタTTウイルス自体はブタで発現する疾患との関連  

117   は知られていないが、他の病原体と共感染した場合に疾患を増悪させる可  
能性は否定できない。フり臓器などを使用した異種移植の際のヒトヘの影響  
が懸念される。   

80026  2008／  70933  鳥インフ  ChinaView，   2007年12月に江蘇省南京で発生した52歳男性の鳥インフルエンザ感染患   
D2／27  ルエンザ  www．chinaview．c  者は、患者であった息子との濃厚な接触により感染したものであり、ウイル  19  

n2008－0ト10  スの変異は認められていない。しかし、息子と父親はいずれも死亡した家禽  

との接触がないため、息子の感染源は明らかになっていない。息子は11月  

24日に発症し、12月2日に死亡し、父親は12月3日に発症したが回復した。  

ヒト用トリインフル工ンザワクチンは臨床試験PhaseHの段階にある。   

70171  2007／  70823  鳥インフ  EmergInfectDis  高病原性鳥キンフルエンザウイルス（H5Nl）を含むインフルエンザウイルス  

12／25  ル工ンザ  2007；13：108ト  が、血液安全性の脅威となるおそれがある。ミニプール核酸増幅法を用い  

1083   て10，272例の血液ドナー検体を分析した。この検査法の測定感度は、一般  

的インフルエンザウイルス用プライマーについては804geq／ml、インフルエ  

ンザ（H5Nl）サブタイプ特異的プライマーでは444geq／mlであった。インフル  

工ンザウイルスに対して、このようなスクリーニング検査が可能であることが  
示された。   

80001  2008／  70841  鳥インフ  EmergInfectDis  2006年5月にインドネシアのスマトラ北部でおよび2005年12月にトルコ東部  

01／11  ルエンザ  2007；13二1348－  の家族で観察されたトリインフルエンザH5Nlの集団が、ヒトヒ卜伝播による  

1353   か否かを統計的方法を用いて調べた。スマトラの例ではヒトヒ卜伝播の統  
計学的エビデンスが見られ、概算された2次感染率は29％、局所的増殖数の  

下限値は1．14であった。トルコの例ではヒトヒ卜伝播のエビデンスは得られ  

なかった。   

80001  2008／  70841  鳥インフ  Lancet2007；  H5Nlインフル工ンザウイルスに感染した男性1名および妊婦1名とその胎児  
01／11  ルエンザ  370：1137－‖45  の剖検組織を調べた。肺のⅡ型上皮細胞、気管の上皮細胞、リンパ節のT  

細胞、脳の神経細胞及び胎盤のホフパウエル細胞と細胞栄養層でウイル  
ス遺伝子配列と抗原が検出され、腸粘膜ではウイルス遺伝子配列のみが  
検出された。胎児では肺、末梢単核細胞、肝マクロファージに遺伝子配列と  
抗原が検出された。本ウイルスは肺だけでな〈気管に感染し、脳を含む他  
の器官に拡がり、また胎盤を通過し、母親から胎児にも伝播しうる。  

2007／      EpidemiolInfect  2004年11月かb2005年2月にかけて、日本の西部に位置する広島県の野  
12／20  2007；135：974－  生イノシシから血清25検体を採取した。日本脳炎ウイルス（JEV）に対する  

977   抗体検査を、IgMキャプチャー及びJgG酵素免疫測定法（EuSA）、並びにプ  

ラーク減少中和試験により行った。17検体（68％）がJEV中和抗体陽性だっ  

た。中和抗体陽性検体は全てTgG－EuSA陽性だった。1検体はIgMも陽性  
だった。約70％の野生イノシシが抗JEV抗体陽性であることが示され、この  

地域のJEV感染サイクルに関与している可能性が提示された。  
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血対 D  受理   番号   感染症  
新出  

I   日  （PT）   

出典   概要  文献  
No．   

70168  2007／  70810  麻疹  asahi．com 2007  東京都や埼玉県など関東地方ではしかが流行していることが、国立感染症  
12／20  年4月18日   研究所感染症情報センターがまとめた定点調査でわかった。例年より流行  

ま早く、人の移動が活発になる連休に向けてさらに広がることが予想される  
として、同センターは緊急情報を出して注意を呼びかけている。同センター  
二よると、例年、はしかの発症は乳幼児に多いが、今年の流行は10代前半  

や大人に多いのが特徴という。  
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①ポリエチレングリコール処理抗破傷風人免疫グロブリン  
簸55回日本ウイルス学会学  

公表国  

一般的名称    ②乾燥抗破傷風人免疫グロブリン   研究報告の    術集会   日本   

販売名  公表状況  2P213  
（企業名）  

【目的と意義】  
A型肝炎ウイルス（t肌Ⅵはエンベロープがなく、血液製剤の不活化処理で不活化されにくい。外国では血液製剤を介して鮎Ⅴに感染した  

使用上の注意記載状況・  

事例があり■、製造工程における安全対策上重要なウイルスである。一一般に血液製剤のValidation試験ではmV細胞馴化株が使用される  その他参考事項等  

が、馴イヒ殊には多くの遺伝子変異が見られることから、株間で不活化処掛こ対する感受性の異なる可能性がある。既に我々は、熱抵抗性       代表としてテタノブリンー川の記載を示す。  
に変化の生じることを報告した（戸塚敦子等、第45回ウイルス学会）。今回、Valida【ion試験に適切な株を選別することを目的として、       2．重要な基本的注意  
血液製剤の製造土程でよく使われている加熱処理と、広範囲の病原体不活化が期待される新規不括化法である加圧処理とを試み、遺伝子       （1）本剤の原材料となる血液については、H8s抗  

研                                                 型の違う複数のmV細胞馴化株間で不括化効果に差異があるか検討した。  原、抗HCV抗体、抗HIV－1抗体、抗H川－2抗体陰   
究  性で、かつAい（GPT）値でスクリーニングを突施し  

鮎Ⅴ細胞馴化抹は、KM238、KRMOO3（遺伝子型‖柑）、K川031（IA型）、TKMOO5（Ⅰ8型）を使用した。ウイルス感染価は、mVに感染したGL37       ている。更に、プールした試験血東については、  

細胞を免疫染色法にて測定した。加熱処理は、25％アルブミンにmVを添加し60℃でト10時間加熱した。加圧処理は、室温下で300～       HIV－1、HBV及びHCVについて核酸増幅検査（NAT）  
台  を実施し、適合した血腫を本剤の製造に使用して  

【結果】  いるが、当該NATの検出限界以下のウイルスが混  
の   

。、 

の其々に不括化され易い株とされにくい株があり、両者で約2logの差異があった。  

要   
する血染を原料として、Cohnの低温エタノール分  

画で得た画分からポリエチレングリコール4000  
処理、DEAヱセファデックス処理等により抗破傷風  

人免疫グロプt」ンを洩締・精製した製剤であり、  

造工程に新規不括化法を導入する場合には、従来法で不括化されにくい株が、新規不活化法にも抵抗性であるとは限らないため、  

Va＝da＝on試験に使用する株を適切に選定して不活化評価を慎重に行う必要がある。   
ウイルス不括化・除去を目的として、製造工程に  

おいて60℃、川時間の液状加熱処理及び濾過膜  

処理（ナノフィルトレーション）を施しているが、  

報告企業の意見  今後の対応   投与に際しては、次の点に十分注意すること。  

】肌Ⅴ細胞馴化株間で液状加熱および加圧による不括化効果に差異があることを明らかにしたとの      モデルウイルスを用いたウイルスバリデ   

報告である。  ーション試験に加えて、必要に応じて突ウ   

本剤からmVが伝播したとの報告はない。万一mVが混入したとしても、EMC及びCPVをモデルウイ      イルスを用いた工程評価を実施する。   

ルスとしたウイルスバリデーション試験成績から、製造工程において十分に不活化・除去される   

と考えている。   

（∋  
抗破傷風人免疫グロブリン   
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プ  勒庚混血山川紺極〟郎相即胱血呵ゆ・l仇Ⅶ／鴨1′  
J   

上Lヒ∴、ユ∠UU  

嶋崎典子‖、緒原知子ご－、戸塚敦子2l、梅森晴子3，、  

岡田封酎I、米山微夫2J  

財団法人北里環境科学センター ウイルス部1●  

国立感染症研究所 ウイルス第二部＝－、  

国立感染症研究所 血液・安全性研究部3，  

臼sIlima5alくi＠kita5atO－e．Or．ip  

ほ的と意義】  

A塑肝炎ウイルス（HAV）はエンベロープがなく、・血液製剤の  

不括化処理で不括化されにくい。外国では血液製剤を介して  

HAVに感染した事例があり、製造工程における安全対策上重  

要なウイルスである。⊥般に血液製剤のVa】jdation試験では  

HA＼J細胞馴化棟が任用されるが、馴化掛二は多くの遺伝子変  

異が見られることから、林間で不括化処理に対する感受性の  

異なる可能性がある。既に我々は、熱抵抗性に変化の生じる  

ことを報告した（戸塚敦子等、第45回ウイルス学会）。今回、  

Validation試験に適切な株を選別することを目的として、血液  

製剤の製造工程でよく使われている加熱処理と、広範囲の病原  

体不括化が期待される新親不括化法である加圧処理とを試み、  

遺伝子型の違う複数のHAV細胞馴化株間で不括化効果に差  

異があるか検討した。  ・  ニ  

I材料卑方法卜・．、  ．一  
HAV細胞馴化株1ま、：KRM238、KRMOO3（遺伝子型ⅠⅠIB）、  
KRMO31（IA塑）iTKMOO5（1B塑）＿を使用した。・ウイル  

ス感染価はヾHAVに感染したGL37細胞を免疫染色法に  

て測定したi、：：加熱処理は、25％アルブミンにHAVを添加し  

60℃で1た110時間加熱Lたム・加圧処理は、室温下で300～  

420MPaの1分周加圧の後減圧するサイクルを3回繰り返した。  

【結果】  仁一・  

60℃10時間加熱処理において、・KRMOO3とKRMO31は  

約5log叩の感染価低下が忍められたのに対し、て他の2株は  

約3lo餌の低下であづたム また420MPa加圧処理において、  

KRMO31は約5】0翫の低下が認められたのに対し、＿他の3株  

は約3logl。の低下であった。加熱処理と加圧処理の其々に不  

活化され易い株とされにくい株があり▼、両者で約2log川の差異  
があった。・  

【考察】  

HAV細胞馴化林間で不括化効果に差異があることを明らかこ  

した。TKMOO5は他株より細胞で増えにくいことを考慮すると、  

1Jalid∂tion試験に使用する株として、加熱や加圧で不括化さ  

れにくく細胞で点く増殖するKRM238が適切であると考えられ  

たら また、血液製剤の製造工程に新規不括化法を導入する場  

合には、従来法で不括化されにくい株が、新規不括化法にも  

抵抗性であるとは限らないため、＼Jalidation試験に佗用  

を適切に選定して不括化評価を慎重に行う必要がある。  

、
．
毒
寺
互
昔
薫
．
い
 
 

．
 

ジ
∴
 

一
、
い
ト
ー
 

17  

0
 
 

真
U
 
 

ユ
J
 
 
 



18  

ー ・．J・‥   



別紙様式第2－1  

医薬品 研究報告 調査報告書  

報告日   療‾臥手日  新医薬品   等の区分 総合機構処理欄  
識別番号・報告回数  
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研究報告の 公  http：／／cvi．asm．org／cgi／reprint／CVI．00128－07vl  
販売名（企業名）  

表状況  
米国  

抗HCV抗体陽性の慢性肝炎患者ではGOR自己抗原決定基に対する抗体反応がしばしば検出される。  使用上の注意記載状況■  

本研究は、潜在性HCV感染患者の血清中に抗GOR抗体が検出されるかどうかを調査し、潜在性HC      †感染における  その他参考事項等  

抗GOR抗体アッセイの診断的意義を評価することを目的とした。  
ある潜在性HCV  

中22例（20％）  

研  

体陽性の潜在性  

ま認められなか  

概  った。   
本が存在する。  
ことなく、少な  
大多数の患者で  

は肝生検が必要になると思われる。   

報告企業の意見  今後の対応   

血清中から抗HCV抗体は検出されず、肝生検によ  
りHCVRNAの検出される潜在性HCV感染の一部  

（20％）を抗GOR抗体検査の実施により検出す  
ることができるとの報告であるが、現時点で  
本検査法に対する正確性、有用性の評価はで  
きない。  

弊社の血柴分画褒剤の製造工程には二つ以上  
のウイルス除去・不活化工程が組み込まれて  
おり、最終製品において核酸増幅検査により  
HCVRNAが陰性であることを確認している。  

N  
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1 ABSTRACT   

2  

3 AntibodyresponsestotheGORautoepltOPearefrequentlydetectedamOnganti－hepatitisC  

．4 viruS（anti－HCV）－POSitivepatientswithchronichepatitis・GORamibodyreactivity  

5 beeninvestigatedinserafroml10anti－HCV－negativepatientswithoccult  

RNAinhepatictissue・AposltlVe  6 asdiagnosedbydetectionofHCV   

7 wasfound－in22（20％）ofthem．Thefrequency and  

8 signincantly］owcrcomparcdwithchronic  
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ificityandsensitivityoflOO％and   

〇ht sera；the predictive values  

10 disease．TheIgGand－GORassa  

11 20％，reSpeCtively，  

Noneoftheclinical，1加ratoryand  12 （posit   

13  bistol  patients withoccult HCVi血豆on were di舵rent  

tibodystatusexceptthatthepercentageofHCVRNÅ－pOSitive  

significantlygreater（P∃）．042）inpatientswithoccultHCVi血陶n 

serumIgGanti－GORispresenti血 tvhotestedpositivetoIgGaLmi－GOR・Inconclusion，  

patientswithoccultHCVi血tiondespitelackofdetpctal）1eHCV－SpeCificantib6dies  

18 tiSlngCOⅡ皿erCialLteStS・TestingforIgGanti－GORinpatientswithoutHCVRNAde磁ted  

19insen皿mayhdpinidentifyingasubsetofoccultHCVinfectionwithoutpe血血軸a  

20 liverL，biopsy・   
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22 rKeywords：GORantibody血ctivity；anti－HCV－negativeoccultHCVihfection；Chr6nic  

23 hepatitisC；hostJeriv6dantigenGOR；CrOSS－reaCtivity・  
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1 mRODtJCTION  
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3  0cculthepatitisCviruS（HCV）infectionhasbeendescribedrecentlyinpatients  
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18 1ibraryofhostanimals（16）whichcross－reaCtSOniⅡ皿unOaSSaySWithseraofhepatitisC   

19 viruS－POSidvepatients・ThehumancounterpartoftheGORgeneproducthasbeenisolated   

20 recently（8）；itssequencewashighlyconservedcomparedwiththatofthechimpanzee．   

21 Antibodies against another GOR epitope（tetmed GORl－125），Whichis tranSlatedin   

22 humanS，havebecndetectedinsomeindividualswithoutassociationwithHCVin鈷ction   

23 （8）・The detection of antibodies tothe GOR47－1autoepitope（anti－GOR）was血st   

24 describedinserafromnon－A，nOn－Bhepatitiscases（16）．Sincethen，SeVeralstudieshave   

23  



4  

1shownthatthepresenceofanti－GORisalmostrestrictedtoanti－HCV－POSitiveindividuals  

2（14，15）．Thesequenceofthe・GOR（GOR47－1）epitopehasapartialhomologywiththe  

3 HCV－enCOdedcoreproteinsequence（17）；bothsequencesshowahighconservationof  

4、reSidues esseptialfor antibodybinding（34）・Antibodies against GOR are  

anti－GO  5 detectedamOngPatientswithovertHCVihftction（6．16，21，31）・Thus，  

6 beanantibodyspeci丘cal1yrelatedtoHCVinfection（15，16）・  

7  0ntheolhcrhand．thercislittlcevidcnccofa  
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With、inflamatorycondidorlSthat  10 bepa止血（15）血epm治enee【Ofs  
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noneofthtsehavepreviouslyinvestigaledth猷prese魚Ce 13  butw  

odatcthcrcarenodatarcportingonlhcdctcctionofanli－GORin  

HCV脆don．  

detected  Theaimsofthiswo止hムvebeentoinvestigatewhetheranti－GORcanbe   

intheseraofoccdtHCV－i血tdpatientsaJldtoassessthediagnostics卸i丘canceof  

18、GOR－antibodyassaylnOCCultHCVinfection・  

24  



5  

18 reftrredclinicalorbiochemicalhistoryofacutehepatitis．   

19  Controlgroupsincluded：l10patientswithchronichepatitisC（Seru皿anti－HCV  

20  

21 patientswithcryptogenicliverdisease（serumanti」HCVandHCVRNA－negativeandliver   

22 HCVRNA－negativebutabnormaltranSaminasevalues）；35patientswithnon－Viralliver   

23 disease：10withautoimmunehepatitis，10withprimarybiliarycirrhosis，5withalcoholic   

24 hepatitisandlOwithsteatosisorsteatohepatitis（auwereliverHCVRNA－negative）；and  

25   



150patientswithchronichepatitisB（al1serumHBVDNA－POSitive：15hepatitisBe  

2 antigen－pOSitiveand35anti－HBe－POSitive）・The study was approved by the ethics  

3 comitteeoftheinstitutionandwascondtictedaccordingtotheDeclarationofHelsinkion  
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18 withGORl氾atedwe11sforlhat370C（100LdNe11）・Wellsヤerewashed丘vetimesas  

19 aboveandincubated（1hat37′。C）withhors占radidlPerOえidase－C6tjTgatedrabbit  

20 polyclonalanti－ht皿anIgG（DakoCytomationA／S・Glostrup，Denmafk）dilut由1：1（拇0  

21blockingbffer・A鮎r washing as．above wdls w占re reactdfor30min atroom  

22 temperatureinthe darkwith2，2，－aZinobis－【3－ethylbenzthiazolinei6－Sulfohic acid］－  

23・diamm。nium去alt（ABTS；Pi＆ce，Rodtfbfd，m）andtheabsoibahcevalueⅡ脱Sured 

24 nmwithareftrenceat620nm・Asample伽asconsideredreactivetoIgGanti－GORifthe  
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7  

1 absorbancevalueexceededthemeanabsorbancevaluesof20non－eXPOSed，HCV－negative   

2 healthyvolunteersplus丘vetimes the standarddeviation・Typicalcuト0ffvalues were   

3  belowO．11absorbanceunitsat405／620nm．  
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17 coagulationat370C，Centrifugationandincubationofserumat40Cfor24to72hours・  

18  Statisticalanalysis・ResultsYereanalyzedbynon－ParametrictestsusingtheSPSS  
t  

19，PrOgram（version9・0；SPSSInc・，Chicago，m）・Thechi－SquareteSt（OrFischer’sexacttest  

20 whenapplicable）wasusedtocomparefrequencies・Correlationsweredoneusingthe   

21 Speam，srankcorrelationcod瀧cient・Al1Pvaluesreportedaretwo－tailed・  
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1 RESULTS  

2  Twenty－tWOOf申el10（20％）patientswithoccultHCVinftctionhadIgGanti－GOR  

3 detectablei皿theirserum・Thesp∝i丘cityoftheIgGan由一GORantibodydetectionwas  

shownin缶gurel・Thus，pre－incuba  4ノ demonstratedbypeptideinhibitionassayas   

5 serumSamPleswiththeGORpeptideresultedinadecreaseofmore  

6 al）SOrbanCe，ValuesofIgqantiーGORdetection，Whereasless  

7．fo1lowing．pre－incubationwithanirrelevantPeptide・  
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16 mitsasde＄CribedinMaterialsandMethods・JTbe”goldstandard”toevaluatetheaccuracy  

17 0ftheIgGanti－GORtestwasthepresence・OfhepaticHCVRNAthathadallowed  

18idendfyin写OCCultHCVinfecdon・muS，theIgGanti－GOkassayshowedvaluesof  

19JspeCificityaJldsensitivityofl00％and20％・reSPeCtively・amOngOCCultHCV－infected  

2d p適entse，a．Simi1arly，thepredictivevalues（positive，PPV；／negative，YNPV）werelOQ％  

2l and44・3％，reSPeCtively，COnSidering70HCVRNÅ－negativepatientswithHCV－unfelated   

22 non－Viral1ivcrdisease．  
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9  

1  TitrationofIgGanti－GORshowedamedianvalueofl：20inpatientswithoccult  

2 HCVinftctionwithserumGORantibodytitresrangingffoml＝lotol：80（丘gure2）．In  

3 patientswithchronichepatitisCthemedianIgGanti－GORtitrewasl‥80andtitresranged  

17 situhybridization）resultedsigni丘cantlygreater（P＝0．042）inpatientswithoccdtHCV  

18inftctionwhotestedpositivetoIgGanti－GOR（丘gure3）．However，thepercentageof  

19 HCV－infectedhepatocytesdidnotcorrelatesigni丘cantlywithIgGanti－GORtitresamOng   

20 thetwenty－tWOGORantibody－POSitivepatients（rs＝0・311，P＝0．19）．Inpatientswith   

2l overtchronicHCVinfectionthemedianperCentageOfinftctedhepatocytesobservedbyin   

22 situhybridizationwas8・0（range2・5－38・6），Whichresdltedsigmificantlyhigher（Pd）．001）   

23 comparedwithoccultHCVinftction（mediarLOf4・0，rangeO・1T18．0），inagreementwith   

24 apreviousreport（19）．  
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1  Withrespecttorhetmtoidfactor，itwasdetectedintheserumfrom120fthe110   

2（10．9％）patients withoccult HCVinftction，including one（4・5％）ofthe22GOR   

3 antibody－POSitiveindividuals・Sim止arly，C－reaCtive protein was detectablein15／110  
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1 DISCUSSION  

2  hthisstudy，Wehaveobserveda20％frequencyofIgGantibodyreactlVltytOthe   

3 GORautoepltOpeintheserumOfanti－HCV－negativepatientswithoccultHCVinftction．  
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 17 hepatitisC，Whichissimilartothefrequencyreportedbyseveralauthorsinpatientswith   

18 0Vert HCVinftction（10，12，14，16，21）．Also，anti－GORlevels were greaterin chronic   

19 hepatitisCcomparedwithoccultHCVi血tion・Wehavereportedrecentlythatserafrom   

20 somepatientswithoccultHCVinftctionmaydemonstrateapositivereactionagalnStHCV   

2l non－StruCturalproteins oni皿nOblotassays suggestlng a Verylowlevelofspeci丘c   

22 antibodyproduction（23）．hchronichepatitisC，thepresenceofantibodiesreactivetothe   

23 host－derivedantigenGORisnotmerelyduetosequencehomologybuttocross－reaCtivity  
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12  

1 atthemolecularlevelbecauseofconservationofresiduesessentialfbrantibodybinding   

2（34）．Thus，denovoinftctionwithHCVafterlivertransplantationproducesanincreasein   

3IgGanti－GOR址elyduetoincreasedviralloadandreplicationunderimmunosuppresion  

4indicatingthattheimmuneresponsetoGORautoantibodyisbiggeredbyHCV（24）・  

5  nelowlevelofIgGanti－GORantibodiesdetectedinoccult  

6 reflectnotonlyexposuretoI‡CV（22），butalsoanOngOing  

7 withintheliver（2）．hdeed，HCVreplica塩onhasbecn  

8 monohuclear cellsfrom occult HCV－i血t  
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9 discreteam0untSOfantlgen  

resdted sighificantlyLgteaterin  10 hte托Stingly，血e】   

ll patitnts with occ  positive to tgG anti－GOR・The  

uneresponsesd血ngoccultHCVi血tionare  12  mech  

GOR（GOR47⊥1）geneprdductcamotbetrand如edPiritOa  

toGORandHCVmaybeindepehdend女regulatid’as  tibdyresponses   

in chronic hepatitis C（11）．h padents with chronic hepatiti琴C anti－HCV  

antibodies usuallypersistfordecades；although，thesemayeVentuallydisappearafter  

17 recoveⅣ丘omHCVi血don（Z9，30）・  

18  AmbngindividualswithoccultHCYinLbcti0叫dleSubset′ofGORIgGantibody－  

19 positivepatientsdidnotshobadi飴rentclimicalbackgroundcomparedwiththeirIgG  

20 anti」GOR－negativecouhterphrts（9）．However，agreaternuniberofIgGanti－GOR－f＞OSi丘v？  

21patientslhdsignsofnecro－ihflaJm濾6n，Whichissimi1示topatientswithchfOhichepatitis  

22．C，inwhom 

23 Nevertheless，COmPartdwithchrohichepatitisC6d：ultHCVinfbcdonsecmstobealess  
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13  

1 aggressivefbrmofthediseasecausedbythehepatitisCviruS（19）；although，livercirrhosis   

2 ispresentinaround4％ofthesepatients．  

3  Final1y，rheumatoidfactor，C－reaCtiveproteinand／orcryoglobulinsweredetectedin  

、17 0CCultHCVinLtction，eVenintheabsenceofdetectableHCV－SpeCi丘cantibodiesuslng   

18 coⅡ1merCialtests．TestingforIgGantiーGORmightbeusedtoscreenHCVRNA－negative   

19 patientsandthushelpinidentifyingatleastasubsetofoccultHCVin氏ctionwithout   

20 perfbrmlng aliver biopsy．Neverthele畠s，eVen afterimplementation ofIgG antトGOR   

21 testlngthem句0rify｛Ofpatientswouldsti11needahverbiopsyforaccuratediagnosisof   

22  0CCultHCVinfection．  
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1 FIGURELEGENDS   

2   

3  Fig・1・Specificityofserumanti－GORdetectionassayinoccultHCVinfection・GOR  

4 antibodydetectionwasblockedbypre－incubationwithGORpeptidebutnotbyan  

5 pePtide・Tberesults shownaremeanperCentageSOfahti－GORblocking  

6 00nCentration plusthe standard erfor ofthe me血lfromr丘ve  

7 individualswithoccdtHCVinkction．  
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hip betweenhepatic HCVi血tionandGORantibol呼  

ibx－Pl。t repreSentati。n。f  the percentages of HCV－ihfected  

hepatocytesinoccdtHCV－i血tedpatientswithnegative（n＝87）andpositive（n＝21）ahti－   

GORdetectiontestsi8Serum．Outliersaqerepresentedbysinglecircles・  
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TABLEl・Characteristics ofthepatients withoccultHCVinfectionaccording toGOR   

antibodystatus．  
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以p柁∫∫ed鮎fんg叩mムerげcα∫g∫（％ノ．  

‡r¢mわ血g∫r∫服fgd血m血花車ム花Om仙gr力作Cfわ乃fe∫出血e伽fαJfem血川∬  

由比Cred．  
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Figure 1 
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Figure 2 
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FigⅦre3  
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血清中のHEVRNAを圃べたとごろここの期間めHEV不顕性感  
染の発現率は本質的に変化していなかったとの報告である。  

うなど安全対策を実革している。また」輸血による肝炎ウイルス感染防  

止のため、卑液中q）ALT値6uU／L以上？血液を輸血用から排除して  

いるふ今後もHEV感染の実態に関する情報の収集及び安全対策に努  
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Summa町  

HepatitisEisrareinJapanbutisoccumngmore  

frequentlythanpreviouslythought．Tbinvestlgate  
WhetherdenovosubclinicalinftctionofhepatitisE  
ViruS（HEV）hasrecentlyincreasedinJapan，HEV  
RNAwasassayedinserumSamplesobtained丘・Om  
4019Japanesevoluntaryblooddol10rSWithalanine  

aminotransfbrase（Au）of≧61IU／1，Whoarelikely  
tohaveongoingHEVin臨ction，during199l－2006．  

TheoverallratesofIgG－ClassantibodytoHEV（anti－  

HEVIgG），anti－HEVIgM／IgA and HEV RNA  
among3185donorsin2004－2006were compa－  
rd）1ewiththoseamong594donorsin1998（5．3vs．  

5．2％，0・2vs．0・5％，andO・2vs．0．3％，reSPeCtively）・  

AmongblooddonorswithAIX≧201IU／1inthree   

groups according to the year ofbloodcollection  
（199ト1995【〝＝156】，1996－1999【乃＝116】and  

2004－2006［n＝61］），there were no appreciable  

difftrencesintheprevalenceofanti－HEVlgG（5．8，  
4．3，and6．6％，reSpeCtively），anti－HEVIgM／IgA  

（1，9，3．4，and3．3％，reSpeCtively）andHEVRNA  
（l．3，3．4，and3．3％，reSpeCtively）．TheelevenHEV  

isolatesob（ainedinthepresentstudydifftredfrom  
each other byl．7－22．8％in the ORF2sequence  
and segregatedinto genotype30r4．The occuト  

rence rate ofsubclinicalinfbction with divergent  
HEV strains has essentially remained unchanged  
dming199ト2006inJapan．   

Introdu（：tion  

HepatitisE，WhichiscausedbyhepatilisEviruS  
（HEV），isfoundinmanypartsoftheworld．Thedis－  

easeistransmittedviathefbcaトoralroutethrough  
ViruS－COntaminated water or fbodin developlng  
COuntrieswhel℃Sanitationissuboplimal【36］．HEV  
inftctionis also endemicinindustrialized coun－  

tries，andIgG－ClassantibodiesagainstHEV（antト  

HEVIgG），hlOStlikelyduetopastsubclinicalHEV   

＊Thenucleotidesequencedatareportedinthisstudyhave  
beenassigrLedDDBJ／EMBL／GenBankaccessionnumbers  
AB292649－AB292（i59．   

Correspondence：HiroakiOkamo（0，DivisionofVirology，  
DepartmentoflnfbclionandImmuTlity，JichiMedicalUni－  

VerSi（ySchoolofMedicine，33tI－1Yakushiji，Shimo（Suke－  
Shi，Tbchigi－Ken329－0498，Japan  
e－mail：hokamo（0＠jichi．ac」P  
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ever，itremainsunknownwhetherornotsubclinical  
HEVinftctionisincreaslng reCentlyinJapan．  
Therefbre，inanattemp（toinvestigate（hechanglng  

prevalenceofdenovosubclinicalHEVinftctionin  
Japan，HEV RNAwas assayedin serum samples  
ObtainedfromJapanesevoluntaryblooddonorswith  
anelevatedALTlevelof≧61IU／l，Whoarelikely  

tohaveongoingHEVinfection，during199ト2006．  

Material5amdme血od5   

∫g川一乃∫8Jr甲Je∫  

Se爪1mSampleswereco11ecledfromatotalof3185volunlary  

bloddonoJS（喝e：32・5土10．9（mean土s（andarddevialion，  
SD】years；2863menand322womeIl）withanelevatedALr  
levelof6l－967（range：87．9土41・8，mean土SD）IU／1atthe  
JapaneseRedCrossTbchigiBlodCen（er，Japan，between  
Apri12∝減andDecemkr2006．¶忙BlodCerLterisl∝ated  
inTbchigiPtefbclure，apreftctureinthenorthempartof  
mainlarLdHdhshuofJapan．SerumSamPlescollectedfbm  
594blo∝1donors with an elevaled A⊥Tlevelof61－2178  

（100．4土106．9）IU／1betweenFebruaryandNoYember1998  
a（（hesamebIodcen（erwerealsousedinthepJTSentStudy・  

Inadditio早，SerumSamPlesobtainedh）m240bloddonors  
withanelevatedAIJleYelof≧201IU／1atlhesameblood  
Cenler，ffom1991－1997and1999，WereuSed．SerumSam－  

plesobtained hmrepealdonors duringLhe studyperiod  
WereeXCluded；thatis，eaCh samplewasoblainedfbma  
uruqueindividual：   

Al14019senJmSamples were negative for hepatitis B  
Surfhceantigen，andaJttibodies10hepatitisCviruS（HCV）  
旭dhu叩immund虚ci8nCyYin蛤（ⅢⅥI沖el・伽3198  
Samplesobtainedsince1999wereadditionauynqgativefor  
hepalitisBYkusDNÅ，HCVRNAatdHIVtypelRNAby  
ぬeMCleicacidamph鮎細iont岱IushgRocbe’sM山dplex  
托agent【26】．  

伽JgcJわJlqrd〃J姑odJg∫わ〃gy  

Tbdetectanti－IIEVIgG，anti－HEVIgMandanti－IiEVIgA，  
eruyme－1inkediLrmunOSO血nlBLSSay（ELISA）wasper－  
formedusingpuriAedreco血binan10RF2proteiJrOf・HEV  
gendype4thalhadbeenexpressedinthepupaeofsilkworm  
【30］，aSdescribedpreviously【47］．IntheELISAassaysfor  
anti－HEVlgG，anti－HEVIgMandanti－HEVlgA，PerOXi－  
dase－COrりugated mouse monoclonalanti－human tgG artti－  
body，PerOXidase－CO【りugatedmousemonoclonalanti－hLtman  
lgM．orperOXidase－1abeledTnOuSemOnOClonalanti－humal1  
1gA，feSpeCtively，WaSuSed．TheoplicaldensiLy（OD）ofeach  
Sal頑eγお柁adat450れm・meCulや汗valueu駆dぬー血  
anli－HEVlgG，anti－HEVIgM，andanti－HEVIgAassayswas  
O．175，0．440，andO．642，reSPeCtiYely【47］．Sample占withOD  

Yaluesfbranti－HEVlgG，1gM，OrlgAequal（00rgreater   

1624   

inLtction，havebeendetectedinasigmiAcantpro－  
portionofhealthyindividualsintheUnitedStates，  
EuropeancountriesandJapan［8，16，33，36，40，  
51】；however，Only alimited numberofsporadic  
CaSぢS Ofacute hepatilis E have been reportedin  
industrialized countries、Increaslnglines of evi－  

denceindicate that hepatitis Eis a zoonosis and  
thatthere exist animalreservoirs ofHEV［9，24，  

25，31－33，40，48，52，57】．   

HEVisaslngle－Stranded，POSitive－SenSeRNAvi一  
ruSWithoutanenVelopeandiscurrentlyclassi丘ed  
asthesolememberofthegenusHqp占virusinthe  
hmilyHq？eVLridde［4］．1tsgenomeisapproximate－  
1y7．2kilobases（kb）inlengthandcontainsthree  
OPCn reading丘ames（ORFs：ORFl，ORF2，and  
ORF3）且ankedbyshortuntranslatedregions［49］．  

ORFlencodesnon－StruCturalproteinsthatarein－  
VOIvedinviruSrePlica（ionandviralproteinproces－  
Slng．ORF2encodesthecapsidproteinandORF3  
encodes asmallphosphorylated protein［14，58］．  
DuetotheextensivegenomicdiversltyT10tedamong  
HEVisolates，．HEV seqtlenCeS have been classi一  

点edintofourgenotypes（genotypesl－4）【39，56］・  
GcnotypelHEVwasresponsiblefbranumberof  
Watefbomeepidemics ofhepatitis EinAsiaand  
Africa．．AlthoughHEVofgenotype2hasbeende－  
tectedless鮎quently，it wasresponsible fbrout－  
breaksinMexicoin1986－1987［54］andhasbeen  
implicatedinsporadicinfectionsinAfrica［3，20］・  
Ontheotherhand，genOtypeS3and4HEVcause  
SPOradiccasesofacutehepatitisbuthavenotbeen  
fbundtoberesponsiblefbrepidemicsinhumanS；  
（heseinfbctionsseemtobezoono（icandbo（hgeno－  
typeShavebeendetectedinpigs（genotype3world－  
Wide，and genotype4in EastAsia），Which may  
COnStitute the mqorreservoir ofHEV genotypes  
3and4【8，19，24，25】．  

InJapan，multiple HEV strainsofgenotypes3  
and4havebeenrecoveredfrompatientswithdo－  
mesticallyacquiredhepatitisE［12，30，42－45］，and  
HEVhasbeenrecoinizedasanimportantcausative  
agentofsporadicacutehepatitisofnon－A，nOn－B，  
non－Cetiology【30，33］．Ahighpreva16nceofanti．  
HEVIgGhasbeenreported［16，27，28，50，51］，  
and HEVviremic suqiects have beenidenti丘ed  
amongsymptom－freeblooddonorswithanelevat－  
edalanineaminotrans桓ase（AIJ）level【7］・How－                                               ●  

l、  

／   
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（hantherespeCtivecut－0ffvaluewereconsideredtobeposl－  
tiveforanti－HEVlgG，lgM，OrlgA，reSPeCtively．ThespeC－  
ificityoftheanti－HEVassayswasveri丘edbyabsorp（ionwith  
the same recombinan10RF2protein（hat was used as（he  

antlgen prObe．Brieny，When（he OD value of［he tes（ed  
sample wasless thaれ30％（anti－HEVIgG／IgA）or50％  
（an（i－HEVIgM）oftheoriginalvalueafterabsorptionwith  
therecombinantORF2pro（ein，thesamplewasconsidered10  
bepositivefbranti一  

伽Jど仁一わ〃q′〃gV尺∧仇  

Reversetranscription（RT）－POlymerasechainreaction（PCR）  

WaSperformedfbrdetectionofHEVRNAinserumsamples  
wilhantトHEVIgMand／oranti－HEVIgA，uSingnestedprim－  
erstargetingtheORF2region，aSdescribedpreviously［30］．  
Thesizeoftheamph丘cationproductofthefirst－rOtndPCR  
WaS506basepairs（bp），andthatofthesecond－rOundPCR  
WaS457bp．nenestedRrPCRassaythatweusedhasthe  
CaPabilityofamplifyingallfourknowngenotypesofHEV  
Strainsreportedthusfar【30，46．57］・¶一eSPeCi丘cityofthe  

RrPCRassaywasveri負edbysequenceanalysisasdescribed  
below．ThesensitivltyOftheFrrlPCRassaywasassessedas  
describedpreviously［30］・Ⅰもrserumsamplesthatwerenega－  

tivefbrHEVRNAwhenlOOl1lofserumsamplewasused，  
totalRNAwasextractedfrom5（氾plofserum，reVerSetran－  
SCribed，andthensu句ectedtones（edf℃Rasdescribedabove．  
TbextractRNA from5（氾plofserum，（est serumdiluted  
2－fbldinsalinewascentrifugedat287，582×gat40C for  

2hinaTLA－100．2rotor（BeckmanCoulterK．K．，Tbkyo，  
Japan），andtheresul（ingpelle（WaSSuSpendedinl（氾［Llof  
SalineandsubiectedtothetmPCRassay．Tbcon触1the  
reproducibility，thisass叩WaSperformedinduplicate．   
Fbrserumsampleswithoutanti－HEVIgMandanti－IIEV  

IgA，10llleachfrom50serumsampleswerepooled，and  
eachpooIwastestedfbrHEVRNAbytheabove－mentioned  
frrLPCR．IfapooIwaspositiveforHEVRNA，the50serum  
Samplesoftha（POOIwereindividuallytestedfbrthepresence  
ofHEV RNA．  

1625   

馳血血山肌叫血  

S（atisticalanalyses wereperfbrmed usIngthe Chi－Square一  
（es（forcomparisonofE）rOPOrtlOnSbetweentwogroups・Dif－  
ferences were considered to be s（atistical1y significant at  

P＜0，05．  

Results   

一・l．小・・…hJ・ヾ‘†W一再／fりり川∫J州（・（一り／、…高・J〃1′  

β〃舶∂dfg∫α乃d〃EV尺〟A血rf乃g2（）04－2α始  

Atotalof3185serumSamPlesobtainedfromap－  
parentlyhealthyblooddonorswithanelevatedAIJ  
levelbetweenApri12004andDecember2006were  
testedforthepresenceofanti－HEVIgG・Anti－HEV  
IgGwasdetectedin5．3鱒（168／3185）ofthetested  
POpulationincluding5・1％ofthe2863maledonors  
and6．5％ofthe322femaledonors，thedifEbrence  

notbeingsignificant（Thblel）・Theprevalenceof  
anti－HEVIgGincreased with age among both  
themaleandfemaledonors，andwassigmificantly  
higheramongdonorsaged≧40yearsthanamong  
thoseaged＜40yearsintotal（10．9vs．3．4％，P＜  
0．0001）andinthemales（11．Ovs．3．2％，P＜0．0001）．  
All168serum Samples with anti－HEVIgG were  
testedfbranti－HEVIgMandanti－HEVIgA・Among  
them，anti－HEVIgMandanti－HEVIgAwere si－  
multaneously detectedin six samples（3．6％），Of  
WhichfoursamplestestedpositivefbrHEVRNA  

inasamplevolumeofbothlOand100トLl，andone  
SamPlein500ト11．AsR）rthe3179serumSamPles  

Withoutanti－HEVIgMandanti－HEVIgA，although  
Sixty－three50－SamplepooIsandone29－SamplepooI  
WereteStedfbrthepresenceofHEVRNA，nOneOf  
them had detectable HEV RNA．Consequently，5  

（0・2％）ofthe3185sampleswerefoundtobevire－  
micforHEVAsfortheprevalenceofHEVviremia，  
therewerenoappreciablediffbrencesbetweenmales  
and females（0．1vs．0．3％，P＝0．4628），and be－  

tweendonofSaged≧40yearsandthoseaged＜40  
years（0．4vs．0．1％，P＝0．0700）．  

J，J川J／川‘・√‘！ト川JトJ〃甘‘川Jfノーり‘掠．川仙JJJJハ′  
尺〟A（ねr血g2004－20砺∫〃ⅥJ卸d占ッAエrJeveJ  

ln the present study，168donorswith anti－HEV  
IgGwerefoundduring2004－2（氾6，includipg143  
（5．6％）withanAIJlevelof61q100IU／l，21（3・6％）   

∫eq〃g〃Cどd〃dウ∫f∫q／PC尺pm血cJ∫  

TheamPli魚cationproductsweresequenceddiLeCtlyonboth  
Strands uslng the BigDye rrbminator Cycle Sequenclng  
Ready Reaction Ki10n an ABIPRISM31（泊 Genetic  
Analyzer（AppliedBiosystems，FosterCity，CA）・Sequence  

analysiswasperfomedusingGenetyx－Macversion12・2・7  
（GenetyxCorp・，Tbkyo，Japan）andODENversionl・1・lfrom  
theDNADataBankofJapan（DDBJ：Nationaltnstitu（eoF  
Genetics，MishimaJapan）【11】．Sequencealignmentswere  
genera（edbyCLUSrrALW（versionl．8）［53］・Phylogene（ic  
treeswerecons（ruCtedby（heneighborrjoiningmethod［38】  
basedonthepar（ialnucleo（idesequenceoftheORF2region  
（412nLtCleotides【nt】）．Boo（StrapValuesweredeteminedon  

l00resamptingsofthedatasets【6］．  
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WithanAIJleveloflOト200IU／1，and4（6・6％）  
Withan ALrlevelof≧201IU／1（1もble2）．The  
PreYalenceofan（i－HEVIgG was compamble be－  
tween donors with an AIJlevelof≧201IU／1  
andthosewithanAu’1evelof61－200IU／1（6・6  
VS．5．2％）．Asfbr the prevalerLCe Of HEV RNA，  
however，therewasasigni丘can（di鮎rencebetween  
donorswithanALrlevelof≧201IU／1andthose  
WithanAIJlevelof6ト2001U／1intotal（3．3vs．  
0．1％，P＜0．0001），in males（3．7vs．0，l％，P＜  

0．0001），but notin ftrnales，PrObably due to the  
Smallnumberofftmaledonorstested（Ovs．0．3％，  

タ＝0．8813）．  
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Theoverallrates 

IgAand HEVRNAamongdonorsin1998were  
COmParable withthoseチmOng donorsin2004－  
2006（5．2vs．5．3％，0．5vs．0．2乳－andO．3vs．0．2％，  

respeCtively）（rmble3）．nIePreValenceofanti－HEV  
IgGincreasedwithageinthetwoyeargroups，al－  
thoughnoneofthetwo・donorsintheagegroupof  
60－68yearsiI11998hadanti－HEVIgG・Asinthe  

yeargroupof2004－2006，thepreねIenceofHEV  

Rfuwassigni丘cantlyhigheramongdonムrswith  
anAIJlevelof≧201IU／1thanamongthosewith  
anAlJlevelof6lT200IU／lin1998（6・3vs・0％，  
P＜0．0001）．  

P摺VαJe〝Cgオd〃ri－〃gVα〝曲od∫e∫α′扉〟gy尺∧仏  

8〝∽〃g（わ仰mW肋α〃gJevd紹dAエrJeveJげ≧20ノ  

J（〝J，∫加一押dわ血ygαrgわ岬げ扇〃〃dcqJJeq血〝  

職ble4compa柁SⅦdous′氏atu代S Ortbe blood  
donorswithanelevatedAIXlevelof≧201IU／1，  
whoarelikelytohaveongoingHEVinfbction，in  
thethreeyeargroups（199ト1995，1996－1999and  
2004－2006）accordingtotheyearofbloodpo11ec－  
tion・Therewerenoappreciabledifftrencesinthe  
agedistribution，genderratio，AIXlevelandpreva－  
lenceofanti－HEVlgGamongthethreeyeargroups  
of1991－1995，1996－1999and20糾－2006．The  
prevalenceofanti－HEVIg血／IgAandHEYRNA，  
indicativeofpresentHEVinfbcti6n，WaSlowatl・9   
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OngolngSL．bclinicalHEVinfbc（ioninJapan  l（lユ7  

Table2・Prevalenceofanti－HEVIgGandHEVRNAamongvotuntaryblooddonorswilhanelevatedAtXlevelduring2004－  
2006，Sけati丘dbyAmlevel  
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恥I）1e3．Comparisonof（heprevalenceofanti－HEVantibodiesandHEVRNAamongblooddonorswithanelevated＾LJ  

levelbetween1998and2004－2006  

Feature  1998  20（拘－2006  

N AntiTHEV－POSitive（％）  HEV RNA－  

positive（％）   

N  Anli－HEV－pOSitive（％）  HEV RNA－  

positive（％）  

IgG－Cla5S IgM－and／or  
IgA－Class  

IgG－Class IgM－and／or  
IgA－Class  

Age（years）  

16－19  

20－29  

30－39  

40－49  

50－59  

60－68  

0  0  4
3
1
6
0
0
0
8
2
5
2
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（0．5）  1（0．5）  
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9（l．7） 1（0．2）  1（0．2）  
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（2．7） 1（0．1）  

（4．6）  0  

（9．8）  2（0．4）  

（12．0） 0  

1（0．9）  

1（4．0）  

0  8（23．5） 2（5．9）  2（5．9）   

143（5．6） 3（0．1）  2（0．1）  

21（3．6） 1（0．2）  1（0．2）   

4（6．6） 2（3．3）  2（3．3）  

168（5．3） 6（0．2）  5（0．2）  

AIJ（IU／1）  

6ト100  454  23（5．1） 1（0．2）  
10ト2（氾  108  7（6．5）  0  
20ト2178  32  1（3．1）  2（6．3）  

2546  

578  

2（6．3）  61  

’mta1  594  31（5．2）  3（0．5）  2（0．3）  3185  

恥bIe4・Prevalenceofanti－HEVantibodies 
． 

ⅥさarOfbloodcollection  Fea（ure   

1991－1995（〃＝156）  199（ト1999（〃＝116）  2004－2006（〝＝61）  

27．6士12．5  

54（88．5％）  

289．4土135．8  

4（6．6％）  

2（3．3％）  

2（3．3％）b・C   

2（100％）  

0  

26．0土9．9  

145（92．9％）  

294．6士21（i．4  

9（5．8％）  

3（1．9％）  

2（1．3％）a・b   

l（50．0％）  

l（50．0％）  

26．4士9．9  

105（90．5％）  

299．8土211．6  

5（4．3‘‰）  

4（3て4％）  

4（3．4％）a・C   

2（50．0％）  

2（50．0％）  

Age（mean士SD，yearS）  
Male  

ALJ（mean士SD，IU／l）  

Anti－HEVIgG  
Anti－HEVIgM／IgA  
HEV RNA  

HEVgenotype   
Genotype 3 
Genotype4  

a P＝0．2290．  

b p＝0．3256．  
C f〉＝0．9528．  
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S．Fukudaetal．：OnBOingsubclinicalHEVinftctioninJapan  

HEVisolates（HE－JTB95－1，HE－JTB96－1，HE－  

JTB96－2，HE－JTBO5－1，HE－JTBO5－2，HE－JTBO6－l，   

HE－JTBO6－2，and HE－JTBO6－3）comprised one   
groupandwereclose10theprototypeJapaneseiso－  
1ateofgenotype3（JRAl［accessionno．A㈹3430］）   
withnucleotideidentitiesof85．9－93．0％，andwere   

Only77．9－80．3，74．8－77．4，and77．9－80．1％similar   
totheBlisolate（M73218）ofgenotype1，MEX－14  
isolate（M74506）ofgenotype2，and Tlisolate  
（AJ272108）ofgenotype4，reSPeCtively．This丘nding   
SuggeStSthatthese8鱒EVisolatesareclassi丘able  
in10genOtyPe3・ThephylogenetictreeconstruCted   
basedonthecommon412－ntSequenCeWithinthe   
ORF2sequencecon丘medthatthese8HEViso－  
latesobtainedinthepresentsthdybelongedtoge－   
notype3and showedthat they segregatedinto   
ClustersconsistlngOfJapaneSeHEVstrainsofthe   
SamegenO（ype（hathad beenTeCOVered丘■Omhu－  

Hi28   

andl．3％，reSpeCtively，intheyeargroupof199ト  

1995，but the difference among the three year  
groupswasnots（atisticallysigni丘can（．  

Ge〝gffc（‡〝dゆ∫f∫げ〃EV加Jα毎∫柁C（フVg柁d  

♪p椚ノノリブ作用ね（わ〃〃〃  

ThellHEVisolatesrecoveredfromthetransienlly  
Vifemicdonorswerenamedwiththepre丘xof11E－  

JTB fbllowedbytheyearofisolationandthese－  
quentialnumberofthe viremic samples obtained  
thatyear（7もble5）・The412－ntSequenCeOfORF2  

0ftheseHEVisolateswasdeterminedandcompared  
with each o（her and with tha（Ofknown HEViso－  

latesofgenotypeSIA．ThesellHEVisolateswere  
markedly variable，Sharing nucleotideidentities  
rangingfrom77．2to98．3％，andwereclassiRable  
into（WO grOuPS di脆ring by18．9－22．8％．Eight  

rhble5．Charac（eristicsofblooddonors withanelevaLedALTlevelwho haddetectableHEVRNÅ  

Year of Age AIJ Anti－HEV（OD450Value）  HEVRNA（Pl）＆ HEV  Isolate name 

isolation（years）／sex（IU／1）  genotype  
IgG－Class IgM－Class IgA－Class lO 100 500   
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1994  44／M  
1995  58／M  
1996  47／F  
1996  49／M  
1998  29／M  
1998  54／M  
2005  61／M  
2005  25／M  
2006  甜／F  
2006  17／M  
2006  49／M  

比E－JTB94－1  

HE－JTIi95－1  

HE－JTB96－1  

HE－m9（i－2  

HE－m98－1  

HE－JTB98－2  

HE－JTBO5－1  

HE－JTBO5－2  

HE－mO6－1  

IIE－JTBO6－2  

HE＿JTBO（i－3  

457  ＞3．000（＋） 2、325  
2598  0．415（＋） 0．611  
215  l．629（＋） 1．900  
262  1．624（＋） 0．981  
628  0．127（－） 1．272  

2178  0．439（十） l．030  
9（i7  l．7（i2（＋） 1．967   

85  ＞3．∝旧（＋） 2．792   

63  l．170（＋） 0．665  
138  2．278（＋） 1，804  
758  2．866（＋） ＞3．（X氾  

＆HEVRNAwasassayedusingtheindicatedvolumeofserumSamPles・  
b＋，pOSilivefbr＝EVRNA；－，negatiYefbrHEVRNA・  
C NT，nOtlested．  

Fig．1．PhylogenetictreeconstruCtedbytheneighborjoiningmethodbasedonlhepartialnucleo（idesequenceoflheORF2  
region（412nl）of99HEVisolates，uSingagenotype1HEV（M73218）asanoulgroup．1nadditiontotheHE－JTB95－l，HE－  
JTB96－l，HE－JTB96－2，HE－JTBO5－l，HEJTBO5－2，HE－JTBO6－l，HE－JTBO6－2，and HE－JTBO6－3isola（es fbundin the  
presenlstudy，Whichareindicaledinboldtypefbrvisualclarily，90repor（edHEVisolatesofgenotype3，Whosecol11mOn  
4121n（SequenCeiskrLOWn－areincludedfbrcomparison・Therepor（edisola（esareindicaledwi（h（heaccessionno・fbllowed  
bylhenameofthecountryofisolation（hotl－JaparLeSeOriginonly）．Anasteriskdenote＄humanorswineHEVstrainsthat  
Wereisolatedinthesameprefectureas（hoseobtainedinthepresentstudy・Bootstrapvaluesチreindicatedfbrthem叫Or  
rLOdesasapercentageobtainedfromlOOOresamplingsoftheda（a  
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妻   

Fig．2．PhylogenelictreeconstruCtedbytheneighborjoiningmethddbasedonthepaftialnucleotidesequenceoftheORF2  
region（412nt）of65flEVisolales，uSingagenotypelHEV（M73218）asanoutgmup．1nadditiontotheHE－JTB94－1，HE－  
JTB98－1，andHE－JTB98－2isolatesfoundinthepresenls（udy，Whichareindicatedinboldtype，6lreportedHEVisolatesof  
genoLype4，Whosecommon412－ntSequenCeiskJlOWn，areincludedforcomparison／nlerePOrledisolatesareindicatedwith  
theaccessionno．fbllowedbythenameofthecoun（rywhereitwasisolated（non－JapanescoriginonLy）・Anasteriskdenotes  
humanflEVstrains（hatwereisolatedinthesamepreftctureasthoseobtainedintheprcsentsludy．Bootstrapvaluesare  
indicatedfbrthem句OrnOdesasaperCentageOblainedfrom t（氾Oresamplingsofthedata   

mans，SWine and wild boars，SuPpOrting血ein－ HEVisolatesobtainedinthepresentstudy（HE－  
digenous nature ofthese8blood donorisolates LJTB94－1，HE－JTB98－landHE－JTB98－2）wereclose  
（Fig．1）．Ontheotherhand，the remaining three tothepro10typegenOtype4isolate（Tl）withnu－  
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1631   

and centralparts of mainland Honshu ofJapan，  
WherehepatitisEislow－endemic【1】・   

The presence ofanti－HEVIgG mostlikely re一  
剖ectspas（SubclinicalHEVinfection・ノThepresent  
Studyrevealedthattheprevalenceofanti－HEVIgG  
among blood donors with AIJof≧61IU／1be－  
tween2004and2006was similar to thatin1998  

（5．3vs．5．2％），andthattheprevalenceofanti－HEV  
IgGamongblooddonorswithAIJof≧201IU／1  
was comparable among the three year groups of 
199ト1995，199（i－1999and2004－2（X帖（5．8，4．3，  

and6．6％，reSPeCtively）as wellas that of2002－  
2003（4．1％or23／560）［7］．IJOngitudinalseroepide－  
miologlCalstudiesontransientlyinftctedindividuals  
SuggeStedthatanti－HEVIgGperSistedmuchlonger  
thanexpected，i．e．，fbrmorethan20years【27，28］・  
Evenalowtiterofanti－HEVIgGmayreflectpast  

subclinicalHEVinftction and has been detected  
in a significant proportion ofhealthyindividuals  
notonlyinJapanbutalsointheUnitedStatesand  
Europeancountries［8，16，33，36，40，51】・There－  
fbre，instudiesinwhichanti－HEVIgGisassayedat  
aslngletime polntin eachindividual，it maybe  
hard to specifywhenindividuals withanti－HEV  
IgGcontractedHEVinfectionandhowprevalent  
de novo subclinicalHEVinftction was dming a  
particularperiod・  

Inthepresentstudy，thegenomicRNAofHEV  
was detectedin a totaloflldonorswith an AI＿T  

levelof63－2598IU／lamong the4019donors  
tested・Whenstrati丘edbytheyeargroupofblood  
collection，theprevalenceofHEVviremiaamong  
blooddonorswithAI＿Tof≧61IU／1between2004  
and2006wascomparabletothatin1998（0・2vs・  
0．3％），andtheprevalenceofHEVviremiaamong  
blooddonorswithAIXof≧201IU／1wasnotsta－  
tisticallydifEbrentamongthethreeyeargroupsof  
199ト1995，1996－1999，amd2004－2006（1．3，3．4，  
and3．3％，reSpeCtively），Orfromthatof2002－2003  
（4．4％orl／23）【7】，SuggeStingthatdenovosubclin－  
icalHEVinfbction occurred at an almostconstant  

rateduringthelast16yearsinrIbchigiPrefec（ure・  
Japan■InindustrializedcountriesincludingJapan，  
maintenanceofgoodhygieneofthewatersupply  
andsewagesystemsmadethelikelihoodofwater－  
bomeinfbctionofhepatitisAvirus（HAV）extremely  
low［13］．However，OurObservationsareconsistent  
withthenotionthattransmissionofHEVwouldnot   

OngoingsubclinicalHEVinfectioninJapan   

cleotideidentities of84．7－87．6％，and were only  
79．9M81．8，77．7－78．4，and79．9－81．3％similar to  

the Blisolateofgenotypel，MEX－14isolate of  
genotype2，andJRAlisolateofgenotype3，reSPeC－  
tively，SuggeStlng（hattheHE－JTB94－l，HE－JTB98－  

1and HE－JTB98－2isolates belong to genotype  
4・ThephylogenetictreeconstruCtedbasedonthe  
common412－ntORF2sequencecon丘medthatthe  
3HEVisolatesobtainedinthepresentstudysegre－  
gated to genotype4（Fig・2）・Ofnote，the HE－  
JTB94－landHE－JTB98－1isolate畠segregatedinto  
twodistinct clusters consistlng OfJapanese HEV  
strains，eaChwithabootstrapvalueoflOO％，but  
HEJTB98－2segregatedinto aclustercompnslng  
the Chinese HEV strains that had been recovered  
fromaChinesepatientwithautochthonoushepati－  
tisE（accession no．EFO77630）andJapanese pa－  

tientswithhepatitisEwhohadtraveledtoChina  
（AB197673－AB197674），SuggeSting thatthe HE－  
JTB98－2isolatemaybeofChinaongln・  

DiscⅦ5Sion  

This study examined the prevalence of ongolng  
subclinicalHEVinfbctionamong4019apparently  
healthyblooddonorswithanelevatedAIJlevel  

of≧61IU／lwhodonatedb100dduringthelast16  
yearsataJapaneseRedCrossBloodCenterlocated  
inthenorthempartofmainlandHonshuofJapan・  
AsforthegeographicaldistributionofhepatitisE  
inJapan，itwasreportedthattherewaswidevaria－  
tion，withahigherprevalenceinthenorthernpar（  
OfJapan（HokkaidoIslandandthenorthempartof  
mainlandHonshu）【l，30】，SuggeStingthatthere－  
Sultsobtainedinthepresentstudycannotsimplybe  
generalizedfbrthewholecountry．However，Our  

Studycorroborated theprevious study byTもnaka  
etal．【51】，Whoreportedthat，basedontheage－Spe－  
ci丘c distribution ofanti－HEVIgGin1974，1984，  
and1994，eXpOSuretOHEVremainedconstantbe－  
tween1974andL994inMetropolitanrIbkyo，Japan・  

Theprevalence ofclinicalHEVinftctionamong  
Patientswith acutehepatitis remainedunchanged  
duringtheperiodfrom1989to2005inacityhos－  
pitalinAichiPrefbcture，Whichislocatedinthe  
centralpartofHonshuIslandofJapan［29］・There－  
fbre，OurPreSent Study may represent the recen（  
（rends ofHEVinfection，atleas【in the northern  
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bepreventedbyonlyimprovementofsanltafyCOn－  
ditions，despitethelowerinftctivityandtransmis－  
SibililyofHEVthanHAV【36］．   
Domestical1yacquiredhepatitisEhasbeenre－  

POrtedinindustrializedcountriesincludingtheUniト  
edStatesandEuropeanCOuntriessince1997［2，5，  
10，15，21，34，35，37，55】．However，Onlyalimited  
numberofsporadiccasesofacutehepatitisEhave  
beenreportedintheUnitedStales andEuropean  
COuntries，andthechangingproAlesofclinicaland  
SubclinicalHEVinftctionhavenolbeenstudiedin  
thesecountries．hJapan，ClinicalhepatitisEisrare  
COmparedwithclinicalhepatitisAbutisoccurpng  
more丘equen11ythanpreviously血ought【30，33】，  
Where血e丘篤tCaS¢Ofautod血onousbep如i鮎E  
WaSrePOrtedin200l［431，andpresumablyindig－  
enousHEVstrainshavebeenrecoveredftomindi－  

vidualswhocontractedHEVinfbctionindle1970s  

【27，28］．Itremainsunknown，however，Why the  
PreValence of domestic HEVinftction hasre－  
mainedstableduringthelastftwdecadesinJapan．  
Ithasrecentlybecnsuggestedthatzoonoticfbod－  
bornetransmissionofHEVfromdomesticplgSand  
WildboaLrStOhumansplaysanimportantroleinthe  
OCCurrenCeOfcryptichepatitisEinJapan，Where  
JapanesepeOplehavedistinctivehabits ofeatlPg  
raw鮎h（SuShior sashimi）and，1essfrequently，  
uncookedorundercookedmeat（includingtheliver  
andcolon／intestineofanimals）【17，23，31，4l，57］．  
Ofnote，Wefbundahighprevalenceofswineantト  
HEV antibodies and a high HEV viremia rate 
amongJapanesepigs［46，48］・Themqjorityofpa－  
tientswithsporadicacutehepatitisEinHokkaido  
hadahistoryofconsumlnggrilledorundercooked  
Pigliverand／orintestineapproximately2－8weeks  
PriortotheonsetofhepatitisE［31】．Pigliverspeci－  
mens丘om7（l・9％）of363packagessoldinl∝al  
grocery stores in Hokkaido had detectable HEV 

RNA【57］・Theseresultsstronglysuggestthatcon－  
SumPtion ofundercookedpigliver／intestineis a  
POtentialrisk factor fbr HEVinftction．Transfu－  

Sion－aSSOCiatedhepatitisEhasalsobeenreported  
inJapan［22，27］．Recently，Ofinterest，itwasre－  
ported that HEV RNA was detected in bivalves 
cム11ed Yamato－Shijimi（CbrbiculajqlOnica）ob－  

tainedffomJapaneserivers，indicating thatHEV  
COlltaminatesriverwaterinJapan［18］．However，  

5．Fukudaelal．  

the mode of HEV transmissionin thellviremic  

donorsin．the present study was unclear．Further  
Studiesareneeded（Oelucidatethemode（S）ofclin－  

icalandsubclinicalHEVinftctioninthegeneral  
POPulationofJapanincludingrIbchigiPreftcture．   

Asthe11viremicdonorsidenti丘edinthepresent  
StudyhadanelevatedALrlevel，theblood丘omthe  
11donorswasnotusedfortransfusion，SuggeStlng  
that AIJtesting、helps prevent transfusion－tranS－  

mitted HEVinftction．As one ofthellinftcted  

donorshadonlyaslightlyelevatedALrlevelof  
63IU／l，itseehslikelythatevendonorswitha  
normalAIJlevel（≦60IU／1）mayhavedetectable  
HEV RNA．The prevalence of、HEV RNA de－  

CreaSedwi血theAulevelandwassigmi丘cantly  
less丘equentamongthe3000donorswithAIJof  
6l－100IU／1thanamongthe93donorswithALr  
Of≧201IU／1（0・伽7vs・4・3乳P＜0・0001）in1998  

and2004－2006・Alth9ughthe numberofdonors  
testedwaslimited，itisreasonabletospeculatethat  
the prevalence of ongoing HEV infection among 
donorswithanormalALrlevelmaybelessthan  
O．067％inTbchigiPreftclure．Theproportion of  
SuChdonorsmaybeverysmallornegligible，Parti－  
CularlyinthesouthempartofJapan，Whereonly  
l．7％（9／527）ofblooddonorswithALJof≧61  
IU／1had 

Re且ec血gdlePOlyphylet近nattlreOfhumanand  
amimalHEVisolatesofJapaneseorigin［30，33，44］，  
the HEVisolates recovered from dlellviremic  
donorsinthepresentstudydifEbredbyl．7－22．8％  
from？aCh otherand segregatedintogenotype3  
0r4．TbnhumanHEVstrainsofgenotype3（HE－  

JI3［ABO80579】，HE－JBDl【ABl12743］，HE－！BD2  
tAB154829】，HE－JBD3［AB154830】，and6unpub－  
1ishedisolates）havebeetlisolatedinth占samepre－  

tbctureas（ha（Ofthellviremicdonorsandshared  

identities，ranglng ffom80．6to99・8％with the  
8genotype3HEVisolatesobtainedinthepr？Sent  

Study．As fbrhuman HEV strainsofgenotype4，  
two strains（HE－JI4［ABO80575］and fIE－JK4  
【ABO99347］）isola（edinthesamepreftcture草hared  

87．9－99．3％identitieswiththe3genotype4HEV  
isolatesobtainedinthepresentstudy・Theseresults  
further support the nlarked heterogeneity of the 
HEV genomeandils widedistributioninJapan，  
evenwithinacertainprefbctureinthiscountry・   

56  

●●  ‾ ‾「1  



OngoingsubclinicalHEVinfectioninJapan   

Inconclusion，11blooddonors with HEV vire－  

miawereidenti丘edamong4019voluntaryblood  

donorswithanelevatedAI二rlevelatabloodcenter  
locatedinthenorthernpartofmainlandHonshuof  
Japan，Where hepatitis Eislow－endemic．In this  

Study，2．4％ofindividualswithAIJof≧201IU／1  

hadongolngSubclinicalinfectionofvariousHEV  
Strains，andtheprevalenceofHEVviremiawasdis－  

tributednearlyevenlyintheyeargroupsof199ト  
1995，1996－1999，and2004－2006，SuggeStlngthat  

the occurrence rate、Of subclinicalinfbction with  

divergentHEVstrainshasessentiallyremainedun－  
Changedduring1991－2006inJapan．Futurestudies  

arewarrantedtoclarifythemode（s）ofHEVtrans－  
missionthatmayberesponsiblefbrthestableoc－  
CurrenCeOfclinicaland，mOStly，SubclinicalHEV  

inftctionsoverthepastseveraldecadesinhumans  
livinglnindustrializedcountdes，Whereasigni丘一  
CantPrOpOrtionofthegeneralpopulationhaveHEV  
antibodies，buthepatitisEisbelievedtobenon－Or  
low－endemic．  
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別紙様式第2・1   

番号12  医薬品  

医薬部外品  研究報告 調査報告書  
化粧品  

識別番号・雛回数 
報告日 新医区分        厚生労働省処理欄   

2。 

①ポリエチレングリコール処理抗破傷風人免疫グロブリン  
第55回日本ウイルス学会学  

公表国  

一般的名称    ＠乾燥抗破傷風人免疫グロブリン   研究報告の    術集会   日本   

販売名  公表状況  

（企業名）  
2P207  

【目的と意義】  

E型肝炎は人獣共通感染症として認識されており、E型肝炎ウイルス（肥Ⅴ）に感染した動物の生肉を食することによるヒトへの感染が、我  
使用上の注意記載状況・  

が国における第1の感染経路となっている－。また、感染ドナーからの輸血による2次感染例も報告されている。そのため、これらの感染  その他参考事項等  
経路における安全施策が緊要な課題となっている。ウイルスに対する安全対策として、血液製剤の製造工程には、ウイルス除去膜による       代表としてテタノブリンー川の記載を示す。  
ろ過や液状加熱処理が導入されている。私達は、ウイルス除去膜や液状加熱に対する肥Ⅴの性状を調査することにより、肥Ⅴへの安全対       2．重要な基本的注意  
策における基礎データの取得を試みた。  （1）本剤の原材料となる血液については、H8s抗  

研                                                 【材料と方法】  原、抗HCV抗体、抗托ⅠⅤ－1抗体、抗HIV－2抗体陰   
究  

ウイルスとして使用し、PL蛸0VA75N、35N、20N及び15N（旭化成メディカル）を用いたろ過実験による肥Ⅴの挙動について検討した。ウイ       ている。更に、プールした試験血掛こういては、  

ルス量はろ過前後のHEVRNAゲノム量をRT－PCRにて測定し、各肥VのPLANOVAによる除去効果を調べた。また、PBS及びアルブミン含       HIV－1、離Ⅴ及びHCVについて核酸増幅検査（NAT）  
告  

系列を作成したウイルス液をA549細胞（ヒト肺癌細胞）に感染させ、7日間培養した後、細胞中のHEV－RNAをRT－PCRにより検出した。  

の   
いるが、当該NATの検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  

する血腫を原料として、Cohnの低温エタノール分  

画で得た画分からポリエチレングリコール4000  

処理、DEAEセファデックス処理等により抗破傷風  

人免疫グロブリンを濾縮・精製した製剤であり、  

血液製剤や加工食品において慎重に本ウイルスの不括化効果を検討しなければならないことを示している。   
ウイルス不活化・除去を目的として、製造工程に  

おいて60℃、10時間の液状加熱処理及び濾過膜  

処理（ナノフィルトレーション）を施しているが、  

報告企業の意見  今後の対応   投与に際しては、次の点に十分注意すること。  

これまで肥Ⅴは熱に弱いと考えられていたが，アルブミン存在下の60℃、5時間処理では検出限界以下まで不括      モデルウイルスを用いた   

化されなかったとの報告である。  ウイルスバリデーション   

本剤から皿Ⅴが伝播したとの報告はない。万一原料血栗に肥Ⅴが混入したとしても、EMCおよびCPVをモデルウイル      試験に加えて、必要に応じ   

スとしたウイルスバリデーション試験成績から、製造工程において十分に不括化・除去されると考えている。      て夷ウイルスを用いた工  

程評価を実施する。   

抗破傷風人免疫グロブリン  
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節55担卜日本ウイルス学会学術灘会  

田中宏幸l∴l服部眞次！，こさ．辻川宗男＝！，、．久保・鈍り、  
浦山 催1ヱ▲、軸木幹弘！・三！、安江1悼3， 、萩原克郎‖、  
生卵口且2J  

株式会社ベネシス 研究開発本部・枚方研究所l，、  

大阪大学 微生物病研究所 ウイルス免疫分野2一、  

独立行政法人農業生物資源研究所J▲、  

酪農学園大草 獣医学部11  

日丁細aka・Hiro叫（i＠mhl－1－Pやrn†チ・CO‥jp   

ほ的と意義】  

E型肝炎は人獣共通感染症として認乱されており、E型肝炎  

ウイルス（HEVトに感染した動物の生肉を食することによるヒ  

トへの感染が、我が国における第1の感染経路となっている。  

また、感染ドナーからの輸血による2次感染例も報告されてい  

る8そのため、－・これらの感染経路における安全施策が緊要な  

課題となっている。ウイルスに対する安全対策として、，血液製  

剤の製造工程には、ウイルス除去膜によるろ過や液状加熱処  

理が導入されている占私漣は、ウイルス除去膜や液状加熱に  

対する．HEV・の性状を調査することにより．、HEVへの安全対  

策における基碇デ十夕の取得き試みた。，．‥  

【材料と方法卜  

托EVに感染した豚糞便より精製した、tORF2領域のGenome  

SequenCingにおいてcluster■、の異なる4種類のHEVを得  

た。これらをス′くイクウイルスとして使用し、PLANOVA75N∴  

35N、20N及び15N（旭化成メデイかレ）を用いたろ過実験  

によるHEVの挙動につレ＿、て検討した。ウイルス畳はろ過前  

後の．HEV・RNAゲノム量をRTゼCRにて．測定し、各比EVの  

PLAN．OVAによる除去効果を調べた。また、PBS及びアルブ  

ミン含有溶液組成中で60℃の加熱を行い、0、0．5、1、2及び  

5時間日め感染能の推捌こついても調べた。ウイルスの感染能  

については、、希釈系列を作成したウイルス液をA549細川包■（ヒ  

ト肺癌細胞）／に感染させ、7日間培養した綾、細胞中のHEV・  

RNA．をRTPCRにより検出した；  

【結果と考察ト  

ウイルス除去膜に．よるろ過実験においては、・4株とも  

PLANOVA15N及び20Nで検出限界押下にまでHEVが除去  

されることが確認され∴こオIまで報告されているHEVの粒子  

経とほほ一致する挙動を示した。また、HEVの液状加熱では、  

溶液組成によりHEVの不括化効果に差が生じることが示唆さ  

オtた。すなわち、4棟ともPBS組成では加熱開始後短時間で  

検出限界以下まで不括化されたが、アルブミン存在下において  

は、4株とも加熱開始後5時間別こおいても測定限界以下にま  

で不括化されることはなかった。これまでHEVは熟に弱いと  

考えられていたが、溶媒組成や共存タンパク等によって保護作  

用が生じ、条件によって異なる不満化効果を示すことが示唆き  

】tた。この歳果は、血液製剤や加工食品において悌重に本り  

＼  

三：レスの不活化効果翻しなけれほなら．ないことを示して」  
－  
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No．14  別紙様式第2－1  

医薬品 研究報告 調査報告書   

識別番号・報告回数  
報告日   第一報入手日新医薬品等の区分  

2007．10．2  該当なし 

一般的名称  人赤血球濃厚液   公表国  

ProMED20070930－3228，2007  

研究報告の公表状況   Sep3O．情報源：TheSundayMai1  
赤血痍護摩液一LR「日赤」（日本赤十字社）  （Qld），2007Sep29．  オーストラ  

販売名（企業名）    照射赤血球濃厚液－LR「日赤」（日本赤十字社）   リア  

○ロスリバーウイルス感染症例急増  

オーストラリア、クイーンズランド州で異常発生した蚊がロスリバーウイルス感染を拡大させている。過去4週間の症例数は93例  
使用上の注意記載状況・  

で、過去5年間の同期間の平均32例の約3倍まで増加している。このウイルスは通常は北部の暑い地方で流行しているが、南の  
その他参考事項等  

赤血球濃厚液－LR「日赤」  

研                        照射赤血球濃厚液－LR「日赤」   ス 
究  

報  

』ヒ   

甲h 刀  vcJD等の伝播のリスク  
の －  

概  
要   

報告企業の意見  今後の対応   

オーストラリア、クイーンズランド州で異常発生した蚊が、ロスリ    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   
バークイルス感染を拡大させているとの報告である。  有無を確認し、帰国（入国）後4週間は献血不適としている。今後も引  

き続き、新興・再興感染症の発生状況等に関する情報の収集に努め  

る。  

MedDRA／JVer．10．OJ   
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Arく：hlYQNumber20070930．3228   

Publlshd Dat030－SEP－2007  

Su叫ectPRO／AH／EDR＞RossRivervirus－Australia（QLD）  

ROSS R工VER VIRUS － AUSTRA工．工A（QUEENSLA．ND）  
★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★★  

A PエOHED－mailpo3t  

p工dM五D－maili5 a pr09ram Of the  
工nte工nationalSociety for ェmfectlou5 D15eaSe5  

：／／ⅥW．15id．or  

Date：30 Sep 2007  
Source；ThesundayMail（Qld）【ed土ted】  
＜b七t。：′′榊．neW3．。。m．a。′。。。上ietm損′5t。r，′。．23739．225。27。ト31。2．。。．ht血， う  

Unu8ually h⊥9h nu皿be工5 0f mo8quitoe5 a工e5pread土n9tbe debilitatin9  
Ro55 River viru5 aC工055 the 8tate′ With the nuI血e工 Of ca5eS 50a工in9  
by aln05t 300 pe工Cent．   

℡be virusi5 u5ually more pfeValentin the tェoplcalnorth．but  
fi9u工eき Show the nⅦnber of peQple 土nfectedim the 80utbern Bri5bane  
areain tbe pa5t 4weekきiき almoきt 450percent bi9he工thanin the  
5ame pe工iodla5t y9ar【2006】・   

Health bo5Se5 are Wa工nin9peOple to take precaut土or15 a9aまn5t bein9  
bitten and are stepplng up5Praylng prOgram5 tO taCkle the problem．  
They say the long dry spell and the unseasonable downpours at the end 
Oflaきt mOnth【Åu9u5t2007】bave cau5ed mo5quitoe5 tO breed3 month5 early・   

New fi9ureS 工elea5ed toつコhe Sunday Hailby Queen51and Health reveal  
the工e Were 93 reported ca5e5 0f Roき5 Riverinfectionin the pa5t 4  
Weekき．COmpared with an ave工a9e 32 case5in the 3ame pe工iod for each  
Of the past 5 year5【2002－2006】．   

Ⅳorヒb of Mackay，30 ca5e8We工e 工epOエteむ 32in 亡he cen亡ralarea．  
Which take5im cent工alQueenさ1and and extend5 50uth to Bri5bane．  
mortb of the river；and 31ca5e5Were repOrヒedin the 50uthe工n a工ea′  
whicb ごun5 fromきOutb of tbe 工ivefin B∫i5bane to 

The southern Brisbane figuJ：eS COI呼are With just 7in the same period  
la5t yea工【200（i】．Dozen8 mOre Ca5e5 a工e believed to have 90ne  

皿reCOrded or undia9nO5ed．   

Queenさ1and Health said the n一血bers were unu5ually high for′this time  
Of year，Vith the highest nud）er5 uSually、OCCurringinlate sumer  
and early a11tu皿．   

Symptoms of Ross River virusinclude ami1d fever，上ash，and joint  
pa土n，・Whichiき 古土milar to artbriti5．   

Dr H土chaelWhltby′ininfectionきpOke5mn for the Au占tralian Hedlcal  
ABSムciation Queensland，Said symptoms could vary but the disease  
COuld often become debilitating，PauSing people to take months off work・   

【vnfortunately theェeiき nO VaCCine available，and the a工th工itiき  
treatment doe5n－t often do anY g00d，■ he said．岬Allpeople can really  
dois to wait untilit goeき aWay．でhi5 Cam take 3momtb5 0工50met血肥5  
evenlon9er．町  

Theinfection cannot b占6pread fromhuman to hunan but can be spread  

h一寸n・／／wwwnr（ヽmedmaiLor占′t）Is／Dr・Omed／f？D＝2400：1001：13118188367355991829：：NO：：F2400＿PlOOl… 2007／11／  
1‾▼▼   

裏  ∵一遍   



2／4ページ  

from animals to humans via mosquitoes．工tis confirmed with a blood  
test taken by a GP．   

Councils across the state are already spending millions in a bid to 
COntrOlthe mosquitoes before the sutrmer hits．Aerialandland－based  
Spraylng has already been carried out across the state，On tidal  
drains and sites near water．   

Health officer5 at Brisbane City councilhavelaunched an AUD 3．4  
mi11ion［USD3million］mosquito prevention program after receiving  
about120 coIt甲Iaints about mosquitoes sincelSep 2007，With most  
from resident5in suburbs beside salt marsh areas from Deagon to Wymnum West・   

A Brisbane City Councilspoke5man 5aid：TTThe rainin August 2007  
generated widespread hatching of Brisbane．s 5alt marsh mosquitoes  
across allthe tidalareas from Brighton to Tingalpa．There has also  
been much activity from a range of freshwater breeding mosquito  
SPeCie5 right acro5S the city and southeast Queensland．●t   

The spokesnan urged residents to be vlgilant around their homes．  
Mcontaineェーbreeding mosquitoes are very 畠Ctive right now after the  
rain and willuse any receptacle that holds water′【he 5aid．JTWe  
advise that any drums or buckets being u5ed to store water should be  
COVered，and any rubbish that holds wate工 Should be di5Carded．  
Mosquito screen5 0n tanks，On bothinlet and overflow plPeS，Should  
also be checked and keptin place．TT   

On the Sunshine coa5t，COunCils are dumplnglarge amounts of  
hormone－laced sand on mosquito breeding grounds as part of an AUD one  
million（USD 885 000］outbreak prevention project．   

The hormone，Which stunts the growth of juvenile mosquitoes but  
doesnTt harm otherinsects，VaS droppedin caloundra，Buderim′  
Bli－Bl土．Coolum′ Noo5a′ Noo5a，5 North Shore and Pere91an Beach．   

【Byline：Hannah Davies and Lou Robson】  

Cαmmunicated by：  
P工dHED－ma⊥1＜凹些阜！担旦主竺些隻垂聖皇主主L9皇旦＞   

【Mod・CP provided an excellent sumry of the Ros5 River virus  
31tuat土on ln Au3tralia ln archive no．20040403．0916：   

【Epidemic5Of benign polyarthritis were recordedin Australia as  
early as1927′ and the etiologic agent wa5isolatedin1963．Ros  
River virus wa5 5hoⅥ－ tO be a mo5quito－tranSmitted virus belonging tO  
the genus｝1phavirus＿Of the family＿Togaviridae＿・Ross River virus  
i5 endemicin most coastalreglOnS Of Au5tralia and since the1980．s  
appears to have extended its geographical range to include most of 
the island comnitie5 0f the South Pacific．The animal reservoir  

5PeCies are various，and humanS eXhibit a slgnificant viraemia such  
that some epidemics are zttaintainedin a human－mO5quito－human  
transmis5ion cycle．The mo5quito vectors vary according to thelocal  
environment．Fortunately．illnes5in humans －－ although occasionally  
PrOlonged and painful－－is not fatal，and recoveryi5 COmPlete．TT   

九1though recovery from Ross River virusinfectionis complete，  
Sy7tPtOm3 may perSist for years．With highincidence of Ro5S River  
Virusinfection early thi5 Spring（2007】，One VOnders whether virus  
transmission willaccelerate a5 Varmer 5pring to sumr conditions  
progres5．ProMED request5 furtherinformtion about thi5 yearTs  
Outbreak and the effectivene3S Of hormone（PreSunably target－SpeCific  
insect juvenile hoェmone）wetland treatmentrfor vector mosquito  
control a5 土t becomes available．   

Åmap of Australia showing thelocation of Queensland an be acces5ed at：  
＜独．∠廻皇重工迦旦旦エedu／mlp5／au5t唾旦∠墾旦主主旦主主星」些旦旦旦エj＿設立＞・   

一 班od．TY】   

【5ee a130：  

2006   

Ro5S River virus － Åu5tralia（02）：V工C 20060204．0363  

Ros5 River viru5 一入ust点∇土a：NSW．SA20060114  

L↓◆【・′／t…・・■‥、…MaJmら；暮ハ付／nlモ／nrnm《d／Pn＝ク4nn：1（】nl：13118柑8367355991829：：NO：：F2400＿▲PlOOl．．．200了／11／1こ   
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2005  

Ro53 River vi工u5  
2004  

－ Nev Zealand（Waikato）ex Au5tralia（ⅣT）拠旦ユ旦呈旦旦  
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Aust工alia（QI－D）星型塑  0403．0916  

Austral土a（QI－D）（02）：bac桓工Ound些旦些．旦旦M．竺旦旦  
Au5tralia（WA）（03）旦旦坦技工旦旦ヨ旦  
Åu5tralia（WA）（04）20040427．1165  

R055 Rlver virus  

Ro55 rlve工 Ⅴ⊥ru5  

Ro55 River／Ba工mab  
2002  

Ro58 river viru5  

Ros5 Rlver Vifu5  
2001  

一入ust工alia 押入）（02）呈旦旦呈主呈旦！L蔓主ヱ旦  

一 入ustralla（WA）：ale工t 20031008，2529  

Forest v土工uSe5 一 入u5tralia（NSW）呈旦旦⊇旦隻卓旦．L主旦旦ヱ  

一 入u5tralla（Tasman土aI（03I  20020821．5105  

一 入u5t工alla（Ta5mania）  20020410．3  
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Au5tralia（Sout叫  20010320．0560  

At15tralia（Noエtb．Ter上土tory）  
Au5t工alia 20010116．0127  

（03）20010225．0367  

Auさtralia（Ⅳorthe工mでe工上1tory）旦POlOlq旦二旦9旦墨  

一入u5tfalia（50uth加5tralia）：AIERT・呈9旦旦主星  Ro55 River vi工u5  
Roき5 River／Baエmah  

1999  

Ro5S Rive工 Viru5  
R085 Rivef Viru5  
R05き River viru5  
1998  

Ro55 Rive工 Viru5  
Ross River vlrus  

R055 River vl工uS  
1997  

29．2292  

Viru5 一入ustralia（S甘い alert 卿0012蔓ユ駐廷皇  

一入u5tralia（Ta5mania）（02）ぷ担旦担22・21旦旦  
一 入u5tralia（甘eきt）：alert ユ99911061主！坦旦  
一 九115tralia 叩aきmania）  19990311  

infect土on － Au5tralia19981231．2472  

－ Au5tralia（Ⅳew South甘ale5）（02）1  L9980112 

一 入u5t工alia（Ⅳew South甘ales）  19980109．0067  

Ro55 Rive工 Vi工u5′ milita工y eXerCi5e5：Au5tfalia  19970728．1587  

Roきき Rive工 feveエ ー Au5tral土a（03）1997060m  
Ro88 River′ Barmah Foreきt Vi工u5eき －‘Auきt工alia19970604．11  

Ro55 Rive工 feveエ ー Au5tralla（02）  1997060」l．1  

R085 Rive工 feveエーAuきt工alia（Sydney）  199了0602．1126  
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