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概 要 

当部は、原虫及び蠕虫による感染症全般に係る基礎な

らびに応用研究を行っている。疾患対象としては、赤痢

アメーバ、ジアルジア、クリプトスポリジウム、ミクロ

スポリジアなどの腸管寄生性の原虫、アカントアメーバ

等自由生活性アメーバ等原虫、トキソプラズマ、マラリ

ア原虫などのアピコンプレスサ類原虫を含む単細胞真核

生物である原生生物（原虫）による感染症と、アニサキ

ス、トキソカラ、肺吸虫、条虫など多細胞真核生物であ

る蠕虫による感染症が挙げられる。これら寄生虫感染症

の検査・診断法の開発・評価、治療法の創成に繋がる基

盤的な研究や国内外の現況把握のために、疫学・分子疫

学調査を継続的に行った。また、これらの寄生虫症に関

する依頼検査、レファレンス業務、研修、国際協力活動

を行った。 

 第一室では、腸管原虫症、特に赤痢アメーバ症・ジ

アルジア症・クリプトスポリジウム症・ザルコシスチス

症の診断法開発や疫学・分子疫学研究を行った。また赤

痢アメーバの病原・代謝機構の統合的解明を目指す研究

を展開した。また、トキソプラズマの感染機構や植物様

代謝経路の解明を行った。同時に、原虫特異的代謝経路

を標的とした創薬研究を行った。また、自由生活性アメ

ーバの起こす角膜炎ならびにこれに媒介される細菌感染

症に関する疫学・分子疫学・病因学的な研究を行った。  

 第二室においては、食品由来寄生蠕虫症（アニサキス

症、肺吸虫症、横川吸虫症・異形吸虫症、裂頭条虫症、

テニア症、有鉤嚢虫症など）、ならびに動物由来寄生蠕虫

症（エキノコックス症、キンカジュウ回虫症、トキソカ

ラ症など）を対象とし、遺伝子診断法や血清診断法開発

のための基礎的研究、ならびに疫学的研究を行った。ア

ニサキス症に関しては、東アジア地域で感染源となる海

産魚類に寄生するアニサキス種の地理的分布を調査した。

肺吸虫症に関しては、その検査診断法開発に不可欠な寄

生虫材料の採取や疫学的情報収集を海外の流行地におい

て行った。裂頭条虫症に関連しては、わが国において輸

入量の多いチリ産養殖サケ・マスに寄生する裂頭条虫の

寄生状況調査をチリにおいて実施した。さらに、わが国

には分布しないとされたアジア条虫症の国内集団感染事

例に関連して、豚レバーにおけるアジア条虫の幼虫（＝

嚢虫）の寄生状況を調査した。また、国内外の医療研究

機関から送付された臨床検体（病理組織標本を含む）に

ついて、血清検査ならびに遺伝子検査などを行い、検査・

診断のサポートを行った。 

 第三室では、国際的に重要な寄生虫症、マラリア、住

血吸虫症を主な研究対象とした。マラリアや住血吸虫は

、現在日本ではもっぱら輸入感染症として問題になって

いるが、いまだ国内にベクターとなる蚊や陸生貝が生息

しており、今後、再興感染症となる可能性を否定できな

い。そこで、これらの寄生虫症浸淫地との国際交流や気

候・環境変化に伴う、国内での感染拡大の可能性を検討

し、効果的防御法に関する研究を行った。特に、対象と

する病原体の国内侵入と蔓延を阻止するうえで利用可能

な検査・診断法の研究を重点的に進めているが、研究成

果の一部が、実際に検疫業務や途上国での寄生虫症対策

にも応用された。さらに、原虫の細胞内侵入や病原性と

関連する膜輸送に関する基礎的研究を、赤痢アメーバ原

虫やマラリア原虫を対象として進めた。 

研究費としては厚生労働省科学研究費補助金（インフ

ルエンザ等新興・再興感染症研究事業、顧みられない寄

生虫病の効果的監視法の確立と感染機構の解明に関する

研究、アジアの感染症担当研究機関とのラボラトリーネ

ットワークの促進と共同研究体制の強化に関する研究等）、

文部科学省科学研究費補助金（新学術領域「マトリョー

シカ型進化原理」、基盤研究、海外学術）、日本学術振興

会二国間交流事業費、ヒューマンサイエンス財団政策創

薬総合研究事業費、日本予防医学協会委託事業費、内閣

府食品安全委員会委託費等を取得した。 

人事面では、人事面では、再任用職員として朝日博子、

客員研究員として川中正憲、武田正倫、荒木 潤、影井 昇、

松田肇、千種雄一、亀井喜世子、協力研究員として佐藤
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暖、渡辺恒二、高岡紀子、川原史也、下河原理江子、黒

木俊郎、岡本憲明、柴田勝優、荒川京子、梅原梓里、Jeelani 

Ghulam, Ahmad Bilal Andrabi Syed、Bethel Kwansa-Bentum, 

Mohammed Essa Marghany Tolba, 流動研究員として牧内

貴志、海老根一生、研究生・実習生として松原立真、福

士路花、間瀬望、花館有希、村上佳隆、丸茂このみ、山

野安規徳、渡辺なつき、岡崎隆三が在籍し、研究等に従

事した。更にメキシコ CINVESTAV から Jesus Flores 

Valdes が派遣教授として 10 月より 1 年間共同研究に従

事した。また、メキシコ心臓病研究所から Erika Pineda

が 10 月より 4 ヶ月、モンゴル国立健康科学大学から

Narankhajid Myadagsuren が 12 月より 3 ヶ月半、共同

研究に従事した。非常勤職員として、中川玲子、村上裕

子、武藤麻紀、臨時研究補助員として佐藤映美、中曽根

英子、田原美智留、賀川千里、原将子が在籍し、研究等

に従事した。客員研究員であった影井 昇が 2013 年 3 月

26 日に逝去された。 

 

業 績 

 

調査・研究 

I. 検査法・診断法・不活化法の開発 

１．原虫症診断法・検出法・不活化法の開発 

（１）消化管寄生原虫検出のためのイムノクロマトキ

ット開発 

これまでに開発した抗ジアルジアモノクロ抗体を活用

して、ジアルジア抗原検出のためのイムノクロマト検査

キットを試作し、その反応性を従来品と比較した。キッ

ト形態はストリップ型で、単純に試料に浸漬する簡便な

使用方法を考案した。感度・特異性の面で従来品（市販

キット）とほぼ同様の成績を得られ、ホルマリン固定試

料にも使用が可能であることを確認した。検査時間は試

料前処理を含め２０分程度であり、迅速性は良好であっ

た。[八木田健司、泉山信司、宮崎誠生（アーク・リソー

ス株）] 

 

（２）神奈川県の水試料におけるクリプトスポリジウ

ム等遺伝子検出法（qRT-PCR）の導入 

クリプトスポリジウム等検査は顕微鏡を使った方法（検

鏡法）で行われてきたが、新たに通知された遺伝子検出

法では操作が比較的容易で、核酸抽出した試料の一部を

用いて検査を行なうので、同じ核酸抽出物から再検査が

可能である等の利点が期待される。この遺伝子検出法の

導入を目的とし、qRT-PCR 法の感度と添加回収試験、実

試料試験を行った。感度試験からは、遺伝子検出法はオ

ーシスト、シスト共に 10L 試料水中に 1 個あれば、当該

RNA の存在を検出可能と評価された。神奈川県内の河川

表流水を試料とした添加回収試験では、qRT-PCR での回

収率は約 80％程度であり、検鏡法の回収率と比較しても

良好であった。実試料試験では、クリプトスポリジウム

の場合、検鏡法と遺伝子検出法の結果は概ね一致したが、

ジアルジアで不一致が生じた。ジアルジアは保存中の分

解が考えられ、採水後直ちに試料の前処理を行い、遺伝

子抽出を行う必要があると考えられた。遺伝子検出法は、

高感度で再検査も可能など利便性が高い方法であるが、

定性性、定量性の確保には注意が必要と考えられた。 

［渡邉洋大、齊藤巧介、上村郁子、北村壽朗（神奈川

県企業庁水道水質センター）、泉山信司］ 

 

（３）吸引ろ過方式による粉体ろ過法の検討 

クリプトスポリジウム濃縮法の一つである粉体ろ過法

は、専用の装置とポンプの使用も可能で利便性が高まっ

た。ただし、加圧ろ過方式であることから、ろ過の前に

粉体の混合槽、レギュレーター、電磁弁といった構造が

あり、交換ができないことが問題とされた。装置の汚染

は、適切な洗浄を行えば除去できることがわかっている

一方で、どれだけ丁寧に洗浄しても汚れの完全除去が困

難なことも実験的に確かめられている。今回、分解洗浄

やディスポーザブルな部品の使用ができて、汚れを最小

限に抑えることが可能な吸引ろ過方式で粉体ろ過法を試

みた。吸引ろ過であれば、ろ過前に設置される装置は最

小限、ガラス製ファネルだけで済む。ろ過ケーキ層の状

態、蛍光ビーズによる捕捉性能評価、原水ろ過水量の確

認を行った結果、吸引ろ過方式も加圧ろ過方式と同様の

性能であり実際に使用可能であった。［高藤 俊（浜松市

上下水道部浄水課水質管理グループ）、泉山信司］ 

 

（４）DyLight488 標識クリプトスポリジウムおよびジ

アルジ蛍光抗体染色試薬の染色試験 

クリプトスポリジウムの検査は検鏡法と遺伝子検査法
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で行われているが、検鏡法に使用される蛍光抗体染色試

薬は古典的な FITC 標識が主流である。一方、近年の新

規な蛍光色素は、FITC と同じアップルグリーンの蛍光色

を発するが、退色しづらく長時間の励起光に耐える性質

があり、検査への活用が期待される。当該研究では従来

の FITC 標識または新規の一例として DyLight488 標識さ

れた蛍光抗体試薬を用いて純水や原水に添加したクリプ

トスポリジウムやジアルジアを染色し、染色性能や B 励

起光に長時間暴露したときの退色具合を蛍光顕微鏡観察

とデジタルカメラによる写真で比較した。DyLight488 標

識蛍光抗体のほうが明るく退色しづらく、観察が容易で

あった。FITC 標識蛍光抗体では、退色でクロスチェック

が困難になる問題もあったが、解消されると考えられた。

［高藤 俊（浜松市上下水道部浄水課水質管理グループ）、

大西卓宏（（株）環境科学研究所）、宮﨑 誠生（アーク・

リソース（株））、八木田健司、泉山信司］ 

 

（５）LAMP 法及び qRT-PCR 法と検鏡法によるクリプ

トスポリジウム及びジアルジア測定結果の比較 

河川水及び畜産排水等を試料水として、原虫類の遺伝

子試験法（LAMP 法及び qRT-PCR 法）と現在普及してい

る顕微鏡を用いる方法（検鏡法）の測定結果を比較した。

クリプトスポリジウム及びジアルジアともに、河川水試

料は 80％以上、特にクリプトスポリジウムでは 100％の

一致率となった。一方、畜産試料では、クリプトスポリ

ジウムは 66％、ジアルジアは 81％の一致率であった。遺

伝子試験法同士の一致率は高く、qRT-PCR 法からはクリ

プトスポリジウムとジアルジアの配列が得られており、

遺伝子試験法の特異性に問題はなかった。3 方法で結果

が一致しなかった原因については、①原虫の少ないサン

プルで生じる試料採取時のばらつき、②検鏡法と遺伝子

試験法の検出感度の差、③遺伝子試験阻害物質の影響、

などが考えられた。実際、糞便が多く含まれる畜産排水

試料では、検鏡法のみ陽性となる試料が河川水より多く、

阻害物質の影響と推測された。河川水から qRT-PCR 法で

得られた増幅産物の塩基配列を決定したところ、クリプ

トスポリジウムはブタ等畜産由来の型が、ジアルジアは

動物由来の型とヒトが感染する可能性がある型が検出さ

れた。qRT-PCR 法では原虫類の定量値が、ほとんどの試

料で検鏡法の値より低く、特に畜産排水試料でその傾向

が顕著であった。［勝山 志乃、大谷喜一郎（神奈川県内

広域水道企業団）、岸田小百合（タカラバイオ（株）ドラ

ゴンジェノミクスセンター）、百田 隆祥（栄研化学（株）

生物化学研究所）、泉山 信司］ 

 

（６）ジアルジア遺伝子検査法の検討～水道原水 30

箇所への適用～ 

水道事業体の協力を得て、30 箇所の水道原水よりジア

ルジア試験を行った。遺伝子検査法は、顕微鏡観察と同

程度の検出率であった。方法間に結果の不一致が見られ

たが、異なる遺伝子増幅法間では結果が一致し、遺伝子

増幅産物からジアルジアの配列が得られた。10L の河川

水を濃縮・精製した後、試料を 2 つに分離して顕微鏡観

察とリアルタイム RT-PCR 法に供しているため、特に元

の試料中のシスト濃度が数個と低い場合、片方の検査試

料にしかシストが入らない可能性があった。ジアルジア

検査の意義を鑑みれば、低い汚染の濃度を正確に測定す

ることが求められるのではなく、汚染の有無を確実に定

性的に判定すること、一時的な高濃度汚染の定量的検出

を目的とした頻回の検査が重要と考えられた。ヒトへ感

染する可能性のあるジアルジアの遺伝子型の存在が確認

された。［岸田直裕、秋葉道宏（国立保健医療科学院）、

原本英司（山梨大学大学院医学工学総合研究部）、岸田小

百合（タカラバイオ(株) ドラゴンジェノミクスセンター）、

百田隆祥（栄研化学（株）生物化学研究所）、泉山信司］ 

 

（７）馬肉生食による食中毒の病因物質とされるサル

コシスティスのゲノム解析 

馬肉生食による食中毒の病因物質と考えられている

Sarcocystis fayeri に関して、次世代シーケンサーを用いた

全ゲノム解析を行った。生鮮馬肉からザルコシストを得

てライブラリを作成し、Illumina HiSeq2000 シーケンサー

を用いてリードを取得した。結果として 1.67 億リード、

16.7Gbase の配列が得られた。CLC Genomics Workbench

を用いてde novo assembleを行った結果、N50が3,349bp、

最大コンティグ長が 220,145bp、総塩基長が 126Mbp、コ

ンティグ数 68,209 本が得られた。近縁の S. neurona の

124Mbp に対して、同等のデータ量が取得できた。カバ

レッジは 50 倍あり、ペアードエンドリードのペアーがよ

く維持されており、ゲノム全域の配列がほぼ取得できた
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と考えられた。得られた配列には、下痢症状の誘発が推

測される 15kDa タンパク質の配列や、近縁の Toxoplasma

のアピコプラストに相同性の高い配列が含まれていた。 

［泉山信司、八木田健司、竹内史比古、関塚剛史、黒

田 誠（病原体ゲノム解析研究センター）、野崎智義］ 

 

（８）尿中抗体検出によるマラリア診断法の検証 

尿中抗体検出によるマラリア検査診断法については、

尿中熱帯熱マラリア原虫抗体価が陰性化するまでの期間

について検討した。ソロモン諸島のマラリア流行地で、

2007 年から 2011 年に採取された尿を用い、熱帯熱マラ

リア原虫に対する尿中 IgG 抗体価の経年的変化をみた。

2007 年に熱帯熱マラリア感染が確認された後、病歴の聴

取や顕微鏡的検索から、マラリア罹患の可能性がないと

判断された 37 人を対象とすると、感染後３年で約 62％

（23/37）、感染後４年では 80％以上（30/37）が陰性化

していた。個人及び集団で、熱帯熱マラリア感染状況の

経年的変化をみるうえで、尿中抗体の検出は有効な方法

となることがわかった。［大前比呂思、伊藤誠（愛知医大）、

亀井喜世子（平成帝京大学）］ 

 

２．蠕虫症診断法・検出法・不活化法の開発 

（１）イムノクロマト法による血清診断キットの開発と

評価 

ア. マンソン孤虫症の迅速血清診断キットの評価 

マンソン裂頭条虫（Spirometra erinaceieuropaei）の幼

虫（マンソン孤虫）がヒトに寄生することによって惹起

されるマンソン孤虫症は血清抗体価が著明に増加するこ

とから、検査診断に抗体検出が有効である。そこで、平

成23年度に試作したマンソン孤虫症キットの検出感度と

特異性について酵素抗体法と比較検討した。比較にはマ

ンソン孤虫の虫体が確認され、マンソン孤虫症と確定診断さ

れた患者血清（11 検体）を用いてイムノクロマトキットにおける

バンドの強度と ELISA における吸光度との関係を調べた。そ

の結果、イムノクロマトキットによる強度は ELISA の吸光度と

ほぼ相関し、相関関係を示す Spearman 係数（Rs）は 0.8433

と高い値を示した。さらに、上記マンソン孤虫症患者に加え、

マンソン孤虫症以外の寄生虫症患者血清（143 検体）ならび

に健常人血清（60 検体）、計 214 検体について感度と特異性

を比較した。その結果、感度は両検査法とも 90.9%であった

が、特異性については ELISA では 79.3%であったのに対して、

イムノクロマトキットでは 94.6%であった。また、推定有病率に

おいてはイムノクロマトキットの推定陽性率と推定陰性率が優

っていたことから、イムノクロマトキットの有用性が示された。

現在、本キットは当該部で保管管理しており、必要に応じて

分与できる体制を取っている。 [山﨑 浩・武藤麻紀・森嶋

康之、小林行治･小林 薫・高山勝好（アドテック株式会

社）, 中村 健（北里大学･医・予防医学）, 松岡裕之（自

治医大･医動物）, Wanchai Maleewong･Pewpan Maleewong 

(タイ･コンケーン大･医･寄生虫) ] 

 

イ．顎口虫症の迅速血清診断キットの開発 

顎口虫症は顎口虫（Gnathostoma spp.）の幼虫がヒトに寄

生して引き起こされる寄生虫症であり、本邦では、輸入

症例も含めて散発的な発生が見られる。顎口虫症による

臨床症状はマンソン孤虫症の症状に類似し、両者は治療

薬が異なることから、マンソン孤虫症との鑑別診断が求

められる。また、顎口虫症の検査・診断には血清中の抗

体検出法が有効であるために、レコンビナント抗原を用

いたイムノクロマトキット開発を目的とした研究を行っ

た。平成 23 年度に作製した有棘顎口虫第 3 期後期幼虫

由来の cDNA ライブラリー（1.0 x 107 cfu）を用いて、

顎口虫症の免疫診断用抗原分子をコードする遺伝子の単

離（クローニング）を確定診断されたタイ人顎口虫症患

者血清を用いて行った。一次スクリーニングで得られた

73個の陽性コロニーについてさらに二次スクリーニング

を行った結果、強陽性シグナルを示した 7 クローンが得

られた。これら 7 クローンを用いて、大腸菌でタンパク

質として発現させたところ、3 クローンが顎口虫症患者

血清と特異的に反応することが判明したために、現在、

大腸菌における大量発現系を構築している。[山﨑 浩・

武藤麻紀 , Wanchai Maleewong ･ Pewpan Maleewong ･

Penchom Janwan･  (タイ･コンケーン大･医･寄生虫 ), 

Tongjit Thanchomnang （タイ・マハサラカム大・医）] 

ウ． トキソカラ症の迅速血清診断キットの評価 

トキソカラ症はトキソカラ属のイヌ回虫（Toxocara canis）や

ネコ回虫（Toxocara cati）の幼虫がヒトに寄生することによって

惹起される幼虫移行症の一つで、世界中で患者発生が見ら

れる。トキソカラ症の診断はこれらの寄生虫に対する特異的
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IgG 抗体を検出する血清検査が有効であることから、レコンビ

ナント抗原を用いた、簡易、かつ迅速なイムノクロマトデバイ

スを用いた血清検査キットをすでに開発した。平成 24 年度に

は、トキソカラ症例が多いブラジルにおいて、サンパウロ大学

熱帯医学研究所血清免疫部門の協力を得て、イムノクロマト

キットと ELISA による評価を比較検討した。ブラジル・サンパ

ウロ大学で血清学的、ならびに臨床的にトキソカラ症と診断さ

れた患者血清 30 検体、血清学的にボーダーラインの血清 12

検体、それにブラジル人健常者血清 7 検体を用いて、イムノ

クロマトキットにおけるバンドの強度と ELISA による吸光度と

の相関について検討した。その結果、トキソカラ症と診断され

た患者血清については、イムノクロマトキットによるバンドの強

度と ELISA における吸光度とはよく相関し、相関関係を表す

Spearman 係数（Rs）は 0.799 と高い値を示した。ELISA でボ

ーダーラインと判定された血清や陰性と判定された健常者血

清においても、相関関係が示され、ブラジルにおいてもキット

の 有 用 性 が 示 さ れ た 。 [ 山﨑  浩・武藤麻紀 , Guita 

Rubinsky Elefant（ブラジル・サンパウロ大学熱帯医学

研究所), 松岡裕之（自治医大・医動物）] 

 

（２）人体寄生性肺吸虫の分子鑑別に資するプライマー

の評価と応用 

ア．ヒロクチ肺吸虫の鑑別法開発 

本邦産の人体寄生性肺吸虫（ウェステルマンおよび宮

崎）の鑑別にミトコンドリア・16S リボゾーム DNA の塩

基配列がマーカーとして有効であることは報告した。当

該領域を効率的に増幅する特異プライマーを作製したの

で、H24 年度はこのプライマーが東南アジアの主要人体

寄生種であるヒロクチ肺吸虫（Paragonimus heterotremus）

の鑑別にも適用できるかを検討した。その結果、ヒロク

チ肺吸虫の DNA からも予想サイズ(464 bp）の増幅産物

が得られ、その配列も予想と一致した。また、制限酵素

ApeKI はヒロクチ肺吸虫の配列だけを認識し、この酵素

を用いた PCR-RFLP も鑑別診断に有効であることが分か

った。[杉山 広・武藤麻紀・柴田勝優] 

 

イ．臨床材料への適用の可能性検討 

上述の方法を臨床材料に応用し、原因肺吸虫種の同定

を試みた。症例は 28 歳のミャンマー人男性、来日 1 年後

に血痰を自覚し、その検査で多数の虫卵が検出され、胸

部 X 線でも結節影を認めた肺吸虫症例である。血痰中の

虫卵を出発材料に DNA を調製、PCR 産物の制限酵素処

理によりヒロクチ肺吸虫と同定、塩基配列の解読結果か

らこれを確認した。我々が確立した鑑別法は輸入症例に

も適用できることが明らかとなった。[杉山 広, 中鉢正

太郎（東京歯大市川病院）] 

 

（３）宿主サワガニの加熱・冷凍による肺吸虫感染リス

ク除去の再検討 

ウェステルマン肺吸虫（2 倍体型）では、感染サワガ

ニを-18℃で 100 分間冷凍すれば、マウスへの感染が予防

できた。今回の検討により、-18℃のサワガニ冷凍による

宮崎肺吸虫の感染予防には、100 分間では不十分で、200

分間の処理が必要であった。宮崎肺吸虫に関しては、 よ

り低い温度での処理、あるいは 100 分以上、200 分以下

の冷凍処理を行い、感染予防に有効なサワガニの処理条

件を絞り込みたいと考えている。 [杉山 広・森嶋康之・

山﨑 浩・柴田勝優，川上 泰（麻布大）] 

 

（４） 寄生蠕虫の遺伝子検査 

寄生蠕虫症における原因種の正確な鑑別や同定は、確

定診断の根拠を与え、適切な治療を行うためにきわめて重

要である。しかし、形態学的鑑別は、形態が類似した寄生虫

の鑑別に高度な専門知識が要求される。また、虫体が変性、

あるいは石灰化した場合には、寄生虫の形態的特徴が失わ

れ、鑑別は一層困難となる。そこで、遺伝子解析に基づき寄

生虫種を同定・鑑別する方法が最も正確であるために、臨床

検体を研究材料として、網羅的な遺伝子鑑別法の確立を目

的として実施した。標的遺伝子はミトコンドリアゲノムにコード

される cytochrome c oxidase subunit 1 遺伝子（cox1 遺伝子）

や 12S rRNA 遺伝子とし、塩基配列に関する基礎的な情報を

蓄積した。研究材料は当該部に依頼検査目的で送付された

臨床検体（虫体や病理組織標本）を用いた。さらに、ホルマリ

ン固定病理組織標本中に検出される寄生虫の鑑別法につ

いても、寄生虫の種類ごとにプライマーの設定を含めた PCR

条件を詳細に検討した。解析した寄生虫の詳細はレファレ

ンスの項に記載した。[武藤麻紀・森嶋康之・杉山 広・ 山

﨑 浩] 

 

II. 疫学・型別・分子疫学的研究 
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１．原虫症の分子疫学的研究・調査 

（１）生食用国内産重種馬肉のサルコシスチス汚染実態

調査 

平成23年より食品衛生法により病因物質と定められた

馬肉に寄生するサルコシスチス(S. fayeri)の生食用馬肉の

汚染実態調査を目的として、国内で誕生し肥育されたこ

とが明らかな重種馬を対象に定量 PCR 法により S. fayeri

汚染を調べた。調査対象とした馬は 150 頭で約 93％が北

海道産、残りは九州産であった。北海道産の子馬の肥育

地は約 80％が熊本はじめ九州地域であった。と畜時に横

隔膜を採取（生食用）、その一部を検体とした。定量 PCR

からは国産重種馬肉の汚染量は全般的に低く、食中毒事

例残品の 1/10～ 1/100 程度で、１検体にのみ残品同等の

汚染を認めた。現状では国内での飼育管理また環境上の

原虫感染リスクは低い状況であることが推測された。[八

木田健司、村上裕子、内田雄治（株式会社千興ファーム）] 

 

（２）S. fayeri の輸入馬肉における汚染とその遺伝子

型別 

カナダ以外の馬肉生産国からの輸入馬肉（冷凍品）に

関して定量 PCR 法を用いて S. fayeri 汚染実態を調べた。

生食用馬肉ではベルギー産、アルゼンチン産は残品以下

のレベルであったが、メキシコ産において残品同等の食

中毒リスクレベルの汚染が見られた。またペットフード

用馬肉においてもメキシコ産で同様な汚染が認められた。

これらの S. fayeri が検出された試料に関して、これまで

の国内と畜馬や輸入馬肉また国内事例残品の試料と合わ

せ、ITS-1 領域を PCR 増幅し、その制限酵素切断多型を

調べた。その結果、制限酵素 Hpa2 により多型がみられ

たが同領域内の変異は少ないことが想定された。[八木田

健司] 

 

（３）アカントアメーバ性角膜炎全国サーベランスと

分子疫学的研究 

平成23年度より引き続きアカントアメーバ性角膜炎の

全国調査が継続された。近年のアメーバ性角膜炎増加の

要因を分子疫学的に解析することを目的とする。3 施設

からの 9 分離株（角膜 4、患者使用の保存液 5）を解析し、

角膜株には検出頻度の高い ATCC30461 タイプ、

ATCC50370 タイプ等の T4 に加え、T3 タイプも今回検出

された。保存液からの分離株はいずれも患者角膜と同じ

シークエンスを示した。T3 の角膜検出例は少ないことが

知られるが、これは。前年度検出された T11 同様、これ

らのタイプの環境中での割合が低いからである。今年度

調査より国内でも T4 以外に T3 や T11 のアメーバも角膜

炎に関連することが明らかとなった。[八木田健司、村上

裕子、井上幸次（鳥取大）] 

 

（４）レジオネラ属菌遺伝子型とアメーバ感受性 

Legionella pneumophila SG1 株の土壌および冷却塔由来

の計 5 グループ、また土壌、温泉浴槽あるいは冷却塔か

らの Acanthamoeba sp.および Vannella sp.を用いて実験感

染を行い、菌の遺伝子型とアメーバ感染性の関係を調べ

た。Acanthamoeba においては菌の特定のグループが特定

の環境のAcanthamoebaと関連している傾向は認められず、

菌の遺伝子型分布にAcanthamoebaが関連する証左は得ら

れなかった。また Vannella においては浴槽分離の株に菌

の特定遺伝子型と関連していることを示唆する結果が得

られた。レジオネラ属菌感受性の Vannella に関しては、

同アメーバがシスト化しない性質から実際の環境におけ

る宿主としての重要性が高いことが想定された。[八木田

健司、泉山信司] 

 

（５）飲料水の水質リスク管理に関する統合的研究（微

生物分科会） 

クリプトスポリジウム等の耐塩素性病原微生物の混入

による大規模な水系集団感染の経験を契機として、塩素

消毒に依存した微生物対策の見直しが求められている。

当該分科会では研究分担者、協力者との研究協力により、

耐塩素性病原微生物と併せて、水道に関連する細菌・ウ

イルスの研究についての取りまとめを行っている。一般

細菌に比べて高感度な従属栄養細菌の有効活用例として、

災害時対応用貯水槽（飲料水兼用耐震性貯水槽）の衛生

管理に活用した。膜ろ過におけるウイルス処理性を、遺

伝 子 組 換 え ノ ロ ウ イ ル ス Virus-like particles と

immuno-PCR による検出法を組み合わせて評価した。単

独ではウイルスを除去できない孔径 0.1μmのMF膜であ

っても、前処理として凝集処理を導入することでノロウ

イルスの除去率は 4-Log 以上が得られた。耐塩素性病原

微生物では、粉体ろ過法のろ過濃縮装置に残る汚染を回
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避する目的で吸引ろ過方式を検討し、加圧ろ過方式と同

等の性能が得られた。遺伝子検出法の導入を目的とした

検討が、新たな事業体で行われた。水道事業体の協力を

得て 30 箇所の水道原水よりジアルジア試験を行い、遺伝

子検査法と顕微鏡観察は同程度の検出率であった。適切

に管理されたブタの畜舎排水処理でも、年間を通しての

オーシスト排出が調査から明らかとなった。豚舎毎の排

出状況では 3 ヵ月齢以下の離乳したばかりの畜舎が最も

多く、排出低減化が今後の課題と考えられた。顕微鏡検

査用の FITC 標識蛍光抗体は退色する性質があるが、近

年は退色しづらい新規の蛍光色素が開発されており、検

査に有用と考えて検討した。［泉山信司、秋葉道宏（国立

保健医療科学院）、片山浩之（東京大学大学院工学研究科）、

松下 拓（北海道大学大学院工学研究科）］ 

 

（６）従属栄養細菌による飲料水兼用耐震性貯水槽の

管理について 

飲料水兼用耐震性貯水槽において、設置当初から定期

的に水質検査を行ってきたが、従属栄養細菌が管理目標

設定項目に追加された平成 20 年からは、水質検査項目に

従属栄養細菌を追加した。この間の水質に問題はなく、

すべての検査において一般細菌、大腸菌は不検出である

が、一部の施設で従属栄養細菌が数百のオーダーで検出

された。残留塩素が 0.2mg/L 程度に低下しており、貯水

槽内部での滞留発生が疑われた。滞留発生防止策として

貯水槽底部からの定期的または常時放水を実施するなど

の対策をとった。加えて、貯水槽内面の劣化に伴う生物・

微生物の繁殖防止のため、内面防水塗装の更新も進めた。

最終的には対策が奏功し、平成 24 年 9 月の従属栄養細菌

数は全施設で 1 桁程度となり、緊急貯水槽の衛生状態は

改善された。従属栄養細菌は、一般細菌では判断できな

い緊急貯水槽内の滞留を説明し得た。今後も、緊急貯水

槽内の衛生管理に従属栄養細菌の検査を活用して行きた

い。［泉山 信司、水野 聰 （新潟市水道局技術部水質

管理課）、川口有希子（桐生市水道局水質センター）、及

川 智 （東京都水道局）］ 

 

（７）日本におけるトキソプラズマの分子疫学 

ア．沖縄ヤギ由来トキソプラズマの分子型別の同定 

従来トキソプラズマには基本的に 3 つのクローン（タ

イプ 1-3）しか存在せず、またこれらのクローンはクロ

ーンごとにそれぞれ病原性や分離場所が異なっているこ

とが報告され、トキソプラズマにおける分子タイピング

の重要性の根拠となっていた。しかしながらこれらは北

米および欧州のヒトや家畜から分離された株のみを用い

た解析結果である。最近南米を始め世界各地の分離株を

用いた解析から、トキソプラズマは今まで考えられてい

たよりもう少し多様性が高いことが明らかになるなど、

トキソプラズマの分子タイピング研究は新たなステージ

を迎えている。一方で、南北米および欧州以外の地域、

特に日本を含むアジア地域のトキソプラズマの分子タイ

ピングはほとんど解析されておらず、数少ない報告も古

典的な 3 タイプを区別できるレベルに留まっており、充

分なものとはいえない。そこで今回我々は本邦、特に沖

縄で分離されたトキソプラズマの、グローバルな視点で

の議論に耐えうるレベルでの分子タイピングを始めた。

その結果、沖縄のトキソプラズマは世界的に見てかなり

独特な進化を遂げている可能性が示唆された。［喜屋武向

子（沖縄県衛生環境研究所）、永宗喜三郎］ 

 

イ．埼玉県のネコにおけるトキソプラズマの保有状況

調査 

埼玉県内のネコにおけるトキソプラズマの保有状況に

ついて調査した。トキソプラズマに対する血清抗体は，

1,293 検体中 71 検体（5.49％）が陽性であった。その中

で，トキソプラズマのオーシストが検出されたのは，1

検体（0.08％）のみであったが、当該ネコの血清抗体価

は陰性であった。得られたオーシストの分子タイピング

を行ったところこの原虫はタイプ 2 に分類されることが

明らかとなった。［山本徳栄（埼玉衛研）、森嶋康之、永

宗喜三郎］ 

 

（８）尿中抗体検出によるマラリア診断法の検証 

尿中抗体検出によるマラリア検査診断法については、

尿中熱帯熱マラリア原虫抗体価が陰性化するまでの期間

について検討した。ソロモン諸島のマラリア流行地で、

2007 年から 2011 年に採取された尿を用い、熱帯熱マラ

リア原虫に対する尿中 IgG 抗体価の経年的変化をみた。

2007 年に熱帯熱マラリア感染が確認された後、病歴の聴

取や顕微鏡的検索から、マラリア罹患の可能性がないと
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判断された 37 人を対象とすると、感染後３年で約 62％

（23/37）、感染後４年では 80％以上（30/37）が陰性化

していた。個人及び集団で、熱帯熱マラリア感染状況の

経年的変化をみるうえで、尿中抗体の検出は有効な方法

となることがわかった。［大前比呂思、伊藤誠（愛知医大）、

亀井喜世子（平成帝京大学）］ 

 

２．蠕虫症の分子疫学的研究・調査 

（１）キンメダイにおけるアニサキスの寄生状況調査 

東京では最近、キンメダイを刺身で喫食する機会が増

えていることから、静岡で漁獲され、東京の鮮魚店で販

売されていたキンメダイ 11 尾を検査し、アニサキスの寄

生状況を調べた。このうち 10 尾がアニサキス陽性であっ

た。検出虫体の総数は 135 隻で、その大半の 121 隻（90%）

はAnisakis physeterisと同定された。これに次いで、Anisakis 

paggiae が 7 隻、Anisakis simplex sensu stricto が 3 隻，

Anisakis brevispiculata が 2 隻検出された。虫体はいずれ

も体腔・内臓に寄生し、筋肉は陰性であった。 [杉山 広・

武藤麻紀・柴田勝優] 

 

（２）肺吸虫に関する疫学調査 

ア．肺吸虫の待機宿主であるイノシシの生息状況・捕

獲状況と食用としての利用状況調査 

イノシシは肺吸虫の待機宿主となり、ヒトへの感染源

として重要な役割を果たしている。そこで環境省の「鳥

獣関係統計（2009 年度、狩猟者登録を受けた者による捕

獲鳥獣数）」を用い、2007 年度～2009 年度の 3 年間にお

けるイノシシの捕獲状況を調査した。その結果、2009 年

度では、イノシシの捕獲数は全国で約 16 万頭を数えた。

捕獲頭数を地方別にまとめると、近畿が約 23,000 頭、中

国が約 26,000 頭、四国が約 18,000 頭、九州・沖縄が約

59,000 頭であった。これらの合計は約 13 万頭弱で、イ

ノシシの約 8 割が西日本で捕獲されていた。しかも、西

日本の半数が九州での捕獲であった。この傾向は 2007

年度以降の 3 年間で全く変化がなかった。イノシシは西

日本、中でも九州を中心に捕獲されていることを確認し

た。[杉山 広・森嶋康之・山﨑 浩・柴田勝優] 

 

イ．イノシシ肉における肺吸虫汚染の実態調査 

野生イノシシ肉を入手し、筋肉から肺吸虫幼虫の検出

を試みた。検体の総数は 14 で、内訳は佐賀から 2 検体、

大分から 6 検体、宮崎から 6 検体であり、検体肉の重量

（体幹部筋肉）は平均 649g（440g～1,100g）であった。

検査の結果、大分の 4 検体から平均 3.8 隻（1 隻～11 隻）

の肺吸虫幼虫が検出された。虫体の形態を観察し、DNA

を抽出して遺伝子配列を解読、種同定を試みた。その結

果、何れもウェステルマン肺吸虫（2 倍体型：人体寄生

種）と同定された。従来、ウェステルマン肺吸虫の幼虫

がイノシシの筋肉から検出された報告があるのは宮崎産

のイノシシだけであったが、大分県にも肺吸虫陽性のイ

ノシシが多数分布し、しかも、多数の肺吸虫幼虫が可食

部の筋肉に寄生している事が明らかとなった（最高は

650g の肉に 11 隻が寄生）。[杉山 広・荒川京子・柴田

勝優・森嶋康之・山﨑 浩] 

 

（３）豚レバーにおけるアジア条虫の汚染実態調査 

豚のレバーを感染源とするアジア条虫症感染者が群馬、

埼玉、栃木県を中心に発生したことから、これらの地域

で生産された豚におけるアジア条虫の幼虫（＝嚢虫）の

汚染実態調査を行った。豚のレバーは毎週 5～10 頭分、

食肉検査所や食肉卸業者より購入して検査を実施した。

豚レバーの表面、ならびにレバーを厚さ 5 mm 程度にス

ライスして肝実質部における白色病巣の有無を目視検査

した。目視で確認された白色病巣は DNA 検査によってア

ジア条虫による病巣か否かを確認した。群馬、埼玉、栃

木県産の豚、それぞれ 160、50、10、計 220 頭を検査し

たところ、計 44 個の白色顆粒状病巣が検出された。こ

れらすべての白色顆粒状病巣についてミトコンドリア

DNA 解析を行ったが、アジア条虫の感染を裏付ける証拠

は得られなかった。[荒川京子・武藤麻紀・森嶋康之・

杉山 広・山﨑 浩] 

 

（４）裂頭条虫に関する疫学調査研究 

ア．南米チリにおける裂頭条虫の調査研究 

南米のチリは世界有数の養殖サケ・マスの生産国であ

り、日本はその養殖サケ・マスの主要な輸入国である。

このチリ産サケ・マスにヒトに健康被害を及ぼす裂頭条

虫属（Diphyllobothrium spp.）条虫の幼虫が寄生している

ことが確認されており、わが国でもそのチリ産養殖サケ・

マスを原因とする裂頭条虫による感染が懸念されている。



寄生動物部 

今回の調査では、チリ南部の Puerto Montt 近郊で養殖さ

れた大西洋サケや Puerto Montt 近郊の養殖地であるジャ

ンキウエ湖（Llanquihue Lake）とその周辺河川、またチ

リ南部 Valdivia 近郊のパンギプジ湖（Panguipulli Lake）

とその周辺河川に生息するサケ・マスにおける裂頭条虫

幼虫の感染実態を調査した。Puerto Montt の水産市場で

は大西洋サケとトウゴウロイワシをそれぞれ 1 頭と 12

頭調べたが、裂頭条虫幼虫の検出には至らなかった。 

一方、ジャンキウエ湖周辺で捕獲したニジマス 3 頭と

ギンザケ 17 頭から計 42 隻の裂頭条虫幼虫が得られ、寄

生率は 50%であった。また、パンギプジ湖周辺では、捕

獲数制限のためニジマスとブラウントラウトそれぞれ 7

頭と 1 頭しか調査できなかったが、計 357 隻もの裂頭条

虫幼虫が主に内臓から得られた。可食部である筋肉内か

らも少数の幼虫が検出され、寄生率は 100%であった。

現在、DNA 解析に基づいた裂頭条虫種の鑑別を行ってい

るが、これまでの調査結果から、多くは Diphyllobothrium 

latum、あるいは D. dendriticum に近縁の種である可能性

が示唆された。今後、北米やアジアに分布する D. 

dendriticum との比較解析が必要と考えられた。[山﨑 浩・

武藤麻紀, 倉持利明（国立科博・動物研究部）, Ruben 

Mercado（チリ大・医・寄生虫）] 

 

イ．中国における裂頭条虫症調査 

H24 年度アジアの感染研様研究所との共同研究促進プ

ロジェクト「中国における食品由来新興寄生虫症に関連

した寄生蠕虫の分子同定法の標準化と症例発生の実態解

明に向けた共同研究」の一環として、食品由来の新興寄

生虫症として裂頭条虫症に関連した人体症例発生の状況

調査、ならびに感染源と考えられるサケにおける裂頭条

虫幼虫の感染状況を上海において調査した。H23 年度の

調査研究では、上海市内の水産市場や百貨店でシロザケ

が販売され、同地で発生した裂頭条虫症の原因種が日本

海裂頭条虫（Diphyllobothrium nihonkaiense）であった

ことから、原因食材はシロザケと推定された。そこで、

H24年度も同様、上海市においてシロザケを調査したが、

シロザケはどの水産市場でも販売されておらず、店頭に

並ぶのはノルウエー産の養殖大西洋サケ（現地では三文

魚と書く）だけであった。大西洋サケからはヒトに健康

被害を及ぼす裂頭条虫の幼虫寄生は報告されていないが、

大西洋サケ 2 頭を購入し、裂頭条虫幼虫の寄生状況を調

査してみたが、裂頭条虫幼虫は検出できなかった。わが

国で頻発する日本海裂頭条虫症の感染源は中国とロシア

国境の黒竜江（＝アムール川）を母川として、オホーツ

ク海～日本近海を回遊するシロザケと考えられているが、

シロザケが裂頭条虫にどの海域で感染するのかなど生活

史の一部は未だ謎に包まれている。したがって、今後、

日本海裂頭条虫の起源、分布や生活史を解明する上で、

黒竜江産シロザケに寄生する日本海裂頭条虫の幼虫とヒ

トから得られる成虫のミトコンドリア DNA のハプロタ

イプ解析が不可欠な研究であると考えられた。[山﨑 浩・

武藤麻紀・杉山 広・森嶋康之, 周 暁農･許 学年･除 家

旭･除 韶虹･艾 淋・陳 木新･張 永年（中国 CDC、寄生

虫病研究所）] 

 

（５）中国におけるアニサキス調査 

タチウオは中国人が嗜好する魚種であること、またサ

ケも中国において刺身として最も良く提供される魚種で

あることから、アニサキスの寄生状況を調べた。タチウ

オは合計 336 尾（青島市，上海市，寧波市および深圳市

の魚市場で購入）を調べたところ、73 尾からアニサキス

I 型虫体が検出された（寄生率：81.3%）。特に深圳での

寄生率が最も高かった（89.4%）。検出虫体は計 1,884 隻

におよび、このうちの407隻について分子同定を行った。

その結果、本邦での人体主要病原種であるAnisakis simplex 

sensu stricto は少なく、A. pegreffii（特に青島）や A. typica

（他の 3 都市）が主に寄生していた．一方、シロザケは

2 尾を調べたに留まったが、1 尾が陽性で、検出された

10 隻は総て A. simplex sensu stricto であった。日本人が中

国でサケの刺身を喫食し、アニサキスに感染する危険性

が示唆された。[杉山 広・森嶋康之・山﨑 浩・柴田勝優，

川上 泰（麻布大），艾 淋・陳 木新（中国疾病予防対策

センター寄生虫病研究所・土源性食源性寄生虫病室），朱 

興全（中国農業科学院蘭州獣医学研究所）] 

 

（６）アライグマなど移入動物の動物由来寄生虫調査 

アライグマなど移入動物が伝播する動物由来寄生虫症

の監視を目的として、神奈川県内 3 市（横須賀市・鎌倉

市・藤沢市）で捕獲駆除された野生動物から採取された

糞便を用いて調査を行った。対象となった動物種とその
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頭数はアライグマ 82 頭とハクビシン 9 頭で、そのうちア

ライグマ2頭とハクビシン1頭から回虫卵が検出された。

虫卵の分子同定を行ったところ、すべてタヌキ回虫卵と

同定された。その他の寄生虫種としてアライグマ 3 頭か

らマンソン裂頭条虫卵も検出された。［森嶋康之・武藤麻

紀・杉山 広・山﨑 浩］ 

 

（７）キンカジューの回虫汚染状況調査 

都内で伴侶動物として飼育中のキンカジューからアラ

イグマ回虫近縁の回虫種(以下、キンカジュー回虫)が検

出された。そこで国内における本虫の汚染状況を明らか

にするため、先ず 7 箇所の展示施設で飼育されているキ

ンカジュー19頭を対象に本虫の寄生状況を糞便内寄生虫

卵検査により調査した。結果はすべて陰性であったが、

このうちの 4 頭が回虫駆除を目的に駆虫剤投与の経歴を

有していた。次に、業者保管の輸入直後の個体と既に一

般家庭で飼育中の個体の合計 33 頭も同様に検索した。そ

の結果、6 頭が回虫陽性で、駆虫で得た虫体の塩基配列

解読（リボソーム DNA・ITS2 領域）により、すべてキン

カジュー回虫であることが分かった。以上の結果から、

本虫がキンカジューの輸入を介して既に何度も国内に持

ち込まれていることが明らかとなった。本虫の病害性が

アライグマ回虫と同様に激烈であるのかを評価するため

に、現在、各種の実験動物を用いた感染実験を実施中で

ある。[杉山 広・武藤麻紀・柴田勝優・森嶋康之・山﨑 浩，

平 健介・宇根有美（麻布大）] 

 

（８）統計資料に基づいた寄生虫感染の実態調査 

ア．食肉における寄生虫汚染の実態調査 

内閣府食品安全委員会からの委託研究として、と畜場

法に基づいた食肉検査統計資料を基に、豚と牛における

寄生虫症の検出頻度や発生の地域集積性について、最近

の 11 年間にわたって調査した。豚は全国で年間約 1,600

万頭がと殺され、検査対象である嚢虫症は毎年数例検出

されていた。しかし、そのほとんどはヒトには感染しな

い胞状条虫（Taenia hydatigena）の幼虫と推察された。ト

キソプラズマ症は年間 78～88 例が沖縄県で検出され、他

の都道府県での検出例はなかった。また、「その他の寄生

虫症」と診断された例は年間約 240,000 件もあったが、

原因となった寄生虫の種類は不明であった。 

一方、牛は全国で年間約 120 万頭がと殺され、検査対

象としての嚢虫症は毎年 2～18 例検出されていた。嚢虫

種は特定されていないが、豚同様、多くはヒトへの感染

性のない胞状条虫（Taenia hydatigena）の幼虫による感染

と考えられた。ただ、平成 23 年、埼玉県でヒトに感染し

うる無鉤嚢虫（Taenia saginata）による感染事例が 1 例報

告されていた。さらに、ヒトに感染しうる肝蛭(Fasciola 

spp.)による寄生例が北海道、神奈川県、鹿児島県などを

中心に年間5,000～7,000頭も検出されている実態が明ら

かになった。 ［山﨑 浩・森嶋康之・荒川京子・杉山 広］ 

 

イ．食肉を原因とするヒトの健康被害例の文献調査 

わが国におけるアジア条虫症を含むテニア症や嚢虫症

の発生状況に関して、医学中央雑誌をもとに平成 2 年～

平成24年まで過去23年間に報告された症例数や当該部

への検査依頼によって確認された症例をもとに、地域別

発生数、感染源食品、国内・海外感染などを精査した。

その結果、テニア症は 104 例が報告され、内訳は無鉤条

虫症が 68 例、有鉤条虫症 5 例、アジア条虫症 31 例(疑

診例 4 例含む)であった。無鉤条虫症患者 60 例は邦人患

者でほとんどは海外（特にアフリカ、東南アジアなど）

における感染事例であった。海外渡航歴のない国内感染

と考えられる症例が 6 例あった。有鉤条虫症では邦人

患者が 4 例で、感染地は東南アジアと推定された。アジ

ア条虫症については現在のところ、関東地方（群馬、埼

玉、栃木、東京、千葉）に限局した地域集積性が見られ

ているが、その理由は不明である。 

一方、有鉤嚢虫症は食肉が直接的な感染源ではないが、

最近の 23 年間に 69 例報告され、うち邦人患者は 42 例

で、その多くは東南アジアで感染したと考えられた。国

内感染と推定された日本人症例 14 例のうち 5 例は沖縄

での発生例であった。国内感染と考えらる症例について

は感染源や感染経路は不明である。[山﨑 浩・森嶋康

之・杉山 広・荒川京子] 

 

ウ．文献検索による本邦肺吸虫症の発生状況調査 

医学中央雑誌を中心に 1991 年以降の肺吸虫症に関連

した報告を抽出し、原著を検索して本症の地域別・人種

別・原因虫種別の発生状況を解析した。抽出された文献

資料のうち、患者の居住地・人種および原因虫種などが
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明らかなものは 119 報で、この中に 363 症例が含まれて

いた。患者の発生数は九州（沖縄を含む、以下同様）が

61%と他の地域に比較して圧倒的に多かった。しかも、九

州では患者の約 3 分の 2 を日本人男性が占め、次いで日

本人女性（51 例、23%）、更に外国人女性（19 例、9%）の

順であった。一方、九州に次いで発生数の多い関東では、

九州と同様に患者の多くは日本人男性であったが（20例、

43%）、僅差で外国人女性が続いた（17 例、37%）。なお、

外国人女性の主たる出身国を見ると、九州では中国（68%）、

関東ではタイ（76%）であった。原因虫種は全体ではウェ

ステルマン肺吸虫が 88%を占め、宮崎肺吸虫は 12%に過ぎ

なかった（原因種不明・未同定の事例を除く）。しかしな

がら、関東では宮崎肺吸虫による症例の割合が高くなり、

38%に達した。これは東京など大都市に滞在する東南アジ

ア出身の外国人女性が鮮魚店で食用サワガニを購入し、

これを使った出身国の料理を加熱なしで摂食して、宮崎

肺吸虫に感染したためと推定された。また、九州に多い

日本人男性の症例は、地元の食習慣であるイノシシ肉の

非加熱摂食が原因で、ウェステルマン肺吸虫に感染した

ものと考えられた。[杉山 広・賀川千里・柴田勝優・森

嶋康之・山﨑 浩] 

 

（９）日本とカンボジアにおける蠕虫症治療薬使用

状況と治療効果の比較、 

約 100 万人のレセプトデータの解析を中心に、日本国

内における寄生蠕虫症の診療実態を、診断病名と処方薬

の面から調査した。国内での寄生蠕虫症診療での対象疾

患では蟯虫症が多かった。使用薬剤ではパモ酸ピランテ

ルが殆どで、国際的には消化管寄生線虫の第１選択薬と

されるアルベンダゾールやメベンダゾール、或いは吸虫

症や条虫症の第１選択となるプラジカンテルの処方例は

少なかった。一方、カンボジアでのメベンダゾール集団

治療（投与量 500mg での１回投与）後に、鉤虫卵陽性

となった例について、アルベンダゾールによる再治療（投

与量 400mg での１回投与）を行ったところ、全例で虫

卵の陰性化が確認された。日本国内でも、国際標準に即

した、ベンズイミダゾール系薬剤やプラジカンテルの適

応拡大が、検討されるべきである。 ［大前比呂思・杉山

広・山﨑浩、千種雄一（獨協医大）、Muth Sinuon (CMPV, 

カンボジア)］ 

 

III. 分類・同定・臨床 

 

（１）チリの野生鳥獣に寄生する裂頭条虫 

チリにおける裂頭条虫症の生活環や感染経路に関する

調査研究の一環として、チリ産の野生鳥獣（オタリアや

アデリーペンギン）やイヌ・ネコなどペット動物から得

られた裂頭条虫（9 検体）について、チリにおける裂頭

条虫の生活史解明のために、形態とミトコンドリア DNA

解析に基づいた種の鑑別を実施した。その結果、3 頭の

オタリアから得られた条虫 3 隻のうち太平洋裂頭条虫

（Adenocephalus pacificus）が 1 隻、2 隻が広節裂頭条虫

（Diphyllobothrium latum）とそれぞれ同定された。しか

し、広節裂頭条虫については再確認のための精査を行っ

ている。一方、1 頭のアデリーペンギンから採取された

条虫 1 隻については現在、精査中である。イヌやネコか

ら得られた 4 隻の条虫は広節裂頭条虫と同定された。[山

﨑 浩・ 武藤麻紀, 倉持利明（国立科博・動物研究部）, 

Ruben Mercado（チリ大・医・寄生虫）,  Fernando M. Fredes 

(チリ大・獣医・寄生虫)] 

 

（２）アジア嚢虫の豚レバーにおける発育と病理組織

学的検索 

アジア条虫はわが国には分布しない寄生虫であったこと

から、病態に関する情報が不足していた。そこで、3 頭

のクラウン系ミニブタを用いて感染実験を行い、肉眼、

ならびに組織学的所見を得た。実験は、群馬県在住の患

者から駆虫されたアジア条虫の片節をミニブタ 1 頭当た

り 4 個（約 10 万個の虫卵を含む）経口投与し、投与後 9

日目、20 日目、30 日目に剖検して、肝臓、心臓、横隔膜、

大網、舌など諸臓器における寄生状況や病理所見を精査

した。その結果、感染後 9 日目では、アジア嚢虫による

病巣は直径 1 mm 程度、表面に凹凸のある不規則な白色円

形の腫瘤として観察された。また、病巣の割面からは乳

白色の膿汁が流出したが、顕微鏡観察では幼虫の発育と

生存が確認された。肝臓以外の臓器ではアジア嚢虫の寄

生は認められなかった。さらに、感染後 20 日目、30 日

目の肝臓では、病巣は互いに融合して径 2～3 mm ほどの

白色腫瘤として観察されたが，病理組織学的には虫体の

変性、あるいは死滅を示す所見が得られた。[森嶋康之・
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杉山 広・山﨑 浩・荒川京子,岩永健裕・鳥取潤一（株

ジャパンファーム クラウン研究所）]  

 

IV. 生理・生化学・分子生物学 

１．原虫症の生物学・ゲノム・病原機構・代謝・膜輸

送に関する研究 

赤痢アメーバの病原機構・生物学・代謝学にかかる

研究 

赤痢アメーバリソソーム酵素輸送機構の解明 

ア. 赤痢アメーバリソソーム酵素輸送受容体 CPBF6 の

機能解析 

我々は以前に赤痢アメーバ(Entamoeba histolytica)の重

要な病原因子であるシステインプロテアーゼ(CP)の輸送

と成熟化に関与するレセプター分子：cysteine protease 

binding protein family 1: CPBF1 を同定した。CPBF6 は

CPBF1のファミリー分子であるがリガンドとしてα-, γ

-amylase と結合すること、CPBF6 の遺伝子発現抑制株の

解析より CPBF6 が amylase を貪食胞へ輸送する受容体と

して働くことが示された。また、CPBF6 の細胞内ドメイ

ンを欠損させた変異体の解析から細胞内ドメインのN末

端側 1/2 の領域に局在を制御する機能があることが明ら

かとなった。以上より、CPBF が多様な加水分解酵素を

輸送する分子群であることが明らかとなった。[古川敦、

津久井久美子、野崎智義] 

 

イ. ヘビアメーバ Entamoeba invadens の細胞分化の分

子機構の解明 

人に感染する赤痢アメーバはシスト化の実験系が確立

していないため、爬虫類をホストとする Entamoeba 

invadens のシスト化をモデルとして解析を行った。以前

行ったシスト化の経時変化に伴うトランスクリプトーム

解析より、シスト化誘導初期（0.5、2 時間）で発現上昇

がみられる遺伝子として見出された Major Facilitator 

Superfamily (MFS)輸送体, Na/H exchanger (NHE)について

解析を行った。それぞれ HA-タグを付した強発現株を樹

立し局在を解析したところ MFS 輸送体は小胞体に NHE

はリソソームに局在した。今後、各発現抑制株の作成や

in vitro での活性測定を行い機能解析を進める。[間瀬望、

津久井久美子、野崎智義] 

 

ウ. 比較ゲノミクスから明らかとなった新規赤痢アメ

ーバ病原関連遺伝子の解析 

i．AIG1 family protein の機能解析 

赤痢アメーバ国内分離株の比較ゲノミクスから見出し、

非病原性株で特異的に欠損していることが明らかとなっ

た 3 種類の AIG1 family protein（AIG-15, 17, 37）につい

て、機能解析を行った。C-末端側に HA タグを付した強

発現株を作成し、細胞の形態を観察すると AIG-17 強発

現株で細胞突起の形成が有意に促進されていた。また

AIG-37遺伝子発現はシステイン枯渇培地で発現上昇が起

こることから酸化ストレスに応答することが明らかとな

った。AIG-15, 17, 37 は非病原株ですべて欠損しているた

め、細胞運動や酸化ストレス応答など、多様な細胞機能

が変化し、病原性を低下させていると考えられた。[津久

井久美子、佐藤映美、今田美穂子、野崎智義] 

 

ii. 病原性の異なる赤痢アメーバ国内分離株のRNA-seq

解析 

 腸アメーバ症由来 KU50 株、アメーバ肝膿瘍由来

KU48 株、非病原株 KU27 の 3 株について RNA-seq 解析

を行った。ScriptSeq v2 RNA-seq library preparation kit 

(Epicentre)でライブラリーを作成し、MySeq (Illumina)で

解析を行った。取得されたデータは CLC genomics 

workbench (CLC bio)により品質管理(トリム処理)とリフ

ァレンスゲノム(HM-1 株, AmoebaDB)へのマッピングを

行い、赤痢アメーバゲノムデータベースに存在する ORF

の発現量情報(reads per kilobase of exon model per million 

mapped reads = RPKM 値の scaling 方法による normalized 

expression value)として解析を行った。先ず KU27 で発現

が無くそのほかの株で有意に発現している遺伝子を抽出

したところ以前の比較ゲノミクスで見出された AIG1-17

が再度検出された。次に KU27 に対し KU48、KU50 で発

現量が 2 倍以上上昇もしくは下降している遺伝子を抽出

したところもっとも変動が多かったのは注釈情報の無い

遺伝子で、上昇、下降どちらも 35％がこのカテゴリーで

あった。KU27 で発現上昇傾向があると考えられる遺伝

子群は aa-rich, AIG1, cytoskeleton, surface、KU27 で発現抑

制傾向があるのは ribosome, ubiquitine-proteasome に関与

する遺伝子群と考えられた。今後これらの遺伝子と病原

機構への関与を明らかにしていきたい。[津久井久美子、
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佐藤映美、泉山信司、関塚剛史（病原体ゲノム解析セン

ター）、黒田誠（病原体ゲノム解析センター）野崎智義] 

 

エ．赤痢アメーバにおける膜輸送の機能解析 

i. 赤痢アメーバのファゴソームに局在する Rab の解析 

ヒトなどの他種生物では Rab8 は細胞膜への輸送を担

っており、細胞極性の維持を担っている。一方で、赤痢

アメーバでは EhRab8a がファゴソームに局在することが

報告されている。そのため、貪食における EhRab8a の機

能を解析した。EhRab8a 発現抑制株を作製したところ、

ラテックスビーズや赤血球の貪食効率が低下した。細胞

表面のビオチン化実験により、Rab8 発現抑制株では

170kDaの表面タンパク質が細胞表面への提示に障害があ

ることが示された。現在、170kDa の表面タンパク質の同

定を進めている。また、EhRab8a の細胞内局在を観察す

るとともにエフェクター分子の単離も試みている。 [花

舘有希(東邦大学)、津久井久美子、野崎智義、中野由美

子] 

 

ii. 赤痢アメーバに特異的な RabX3 の解析 

Rab は分子量約 20kDa の GTPase である。しかし、100

種以上ある赤痢アメーバの Rab の中で RabX3 は C 末端

が伸長しており、その C 末端領域には GTP 結合領域の

一部分と Rab に特有の switch II 配列が存在していた。

RabX3 のホモログは他種生物には存在せず、Entamoeba

属に保存していた。RabX3 の細胞内局在は大部分が可溶

性画分であるが、一部分の RabX3 は脂質修飾部位を持た

ないのにも関わらず、弱く膜に結合していることが分か

った。組換え精製タンパク質を用いた生化学実験により、

全長の RabX3 はヌクレオチド結合能があり、さらに

GTPase 活性は他の Rab GTPase に比べて非常に遅いこと

が分かった。現在、RabX3 の C 末端ドメインの意義につ

いて構造学的解析を進めている。[中野由美子、Sunando 

Datta (インド)、野崎智義] 

 

iii. 赤痢アメーバの肝膿瘍形成に関与する Arf GTPase

の解析 

肝膿瘍から単離された病原株と、in vitro で長期間維持

した非病原株の比較トランスクリプトーム解析により、

病原株で発現が上昇している遺伝子としてArf GTPaseの

一つのアイソタイプ（ArfA2）を得た。ArfA2 の不活性化

型の形質転換株をハムスターの肝膿瘍モデルに接種する

と、肝膿瘍の形成効率が低下することが分った。さらに

ArfA2 の不活性化型株は、酸化ストレスではなく、一酸

化窒素ストレスに感受性があることが分かった。よって、

ArfA2 は肝臓でのアメーバ免疫系に抵抗して生存するの

に重要な経路を担っていることが分かった。[中野由美子、

花館有希、岡田麻美、中曽根英子、William Petri (米国)、

野崎智義] 

ォ．赤痢アメーバの高度に変化したミトコンドリアの

解析 

i. 赤痢アメーバのマイトソームの代謝と生理機能の解

析 

赤痢アメーバは嫌気的環境に適応し、酸素を電子受容

体とする酸化的リン酸化によるミトコンドリアでの ATP

合成を行うことができない。赤痢アメーバのミトコンド

リアはマイトソームと呼ばれ、その構成タンパク質、輸

送機構、代謝機能は、他種生物と大きく異なる。赤痢ア

メーバにおけるマイトソームの主な代謝の役割は硫酸の

活性化であり、硫酸化脂質の合成である。赤痢アメーバ

における硫酸化脂質の合成に係る酵素を同定し、その感

染における役割を詳細を明らかにするために、赤痢アメ

ーバの硫酸転移酵素をゲノムから同定し、その遺伝子発

現抑制株を確立するとともに、硫酸化された脂質をコレ

ステロール硫酸と同定した[見市文香（佐賀大学）, 牧内

貴志, 津久井久美子, 野崎智義] 

 

ii. 赤痢アメーバのマイトソームのタンパク質輸送機構

の解析 

赤痢アメーバのマイトソームへのタンパク質輸送機構

は全く未知であり、その解明はミトコンドリアタンパク

質輸送機構の進化への知見を与えると予想される。ゲノ

ム情報から他種生物との間で保存されたミトコンドリア

外膜輸送体の中心穴コンポーネントであるTom40を同定

した。これをもとに生化学的手法により Tom40 と結合す

る新規タンパク質 Tom60 を同定した。Tom60 は他種生

物で保存しない全く新規のタンパク質であり、細胞質内

で合成されたマイトソームタンパク質に結合し、マイト

ソーム外膜への誘導する輸送体分子であることが示され

た。[牧内貴志, 見市文香（佐賀大学）, 津久井久美子, 野
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崎智義] 

 

（３）トキソプラズマの病原機構・生物学・代謝学に

かかる研究 

ア．トキソプラズマやマラリア原虫の産生する植物ホ

ルモンの解析 

i. 植物ホルモン サイトカイニンによるトキソプラズ

マの増殖制御機構の解明 

サイトカイニンには植物が自然界で生合成しているも

のと人工合成されたものに大別でき、いずれも細胞分裂

の促進、光合成の活性化、葉緑体の分化・増殖といった

作用を持つことが知られている。昨年度までの研究によ

り、天然サイトカイニン（trans-zeatin）は高等植物の知

見から期待されるとおりトキソプラズマの式措置由来オ

ルガネラであるアピコプラストの分裂を促進させたが、

合成サイトカイニン（thidiazuron）は逆に原虫からアピ

コプラストを消失させることを明らかにした。本年度は

trans-zeatin 処理によるアピコプラスト分裂の経時的変化

を観察した。その結果、原虫内のアピコプラスト分裂は

培養開始後徐々に顕著になっていく様子が観察された。

また、アピコプラストの分裂に関与していることが報告

されているセントリンやDynamin-related protein A (DrpA) 

もアピコプラストの分裂に付随してアピコプラストへの

局在が上昇／消失していた。［田原美智留、永宗喜三郎］ 

ii. トキソプラズマやマラリア原虫の産生する植物ホル

モンの網羅的探索 

トキソプラズマやマラリア原虫の産生する植物ホルモ

ンの網羅的探索を行った。その結果、特にマラリア原虫

においてある種のホルモンが非常に高濃度で蓄積してい

ることが判明した。そこで、そのホルモンの分解酵素を

導入した組換えネズミマラリア原虫を作製しその表現型

を解析したところ、ネズミマラリアの致死活性や脳マラ

リア発症など重症化に影響を与えていることが判明した。

現在、マラリア発症におけるこのホルモンの意義をより

詳細に検討中である。［松原立真（筑波大学）、永宗喜三

郎］ 

iii. シストにも有効な抗トキソプラズマ薬シード候補

の探索 

トキソプラズマは宿主体内に組織シストの形で存在し

続ける。シスト壁に囲まれている組織シスト内には宿主

の免疫反応も届かず、有効な薬剤も存在しない。一方、

トキソプラズマは植物ホルモンの一種であるアブシジン

酸を産生しており、原虫はこのホルモンにより組織シス

トへの分化を制御している事を明らかにしてきた。すな

わちトキソプラズマの組織シストの生存にも今まで明ら

かにしてきた、植物ホルモンの情報が適用できる可能性

が考えられた。そこで、各種の植物ホルモンや生合成阻

害剤、その他の物質を in vitro で分化させた組織シストに

添加し、その影響を調べた。その結果、抗シスト効果を

持つ物質がいくつか見出された。現在、その詳細を確認

中である。［山野安規徳（筑波大学）、永宗喜三郎］ 

イ．トキソプラズマ感染における evacuole 形成機序の

解析 

トキソプラズマが宿主細胞内で増殖する際、宿主の機

能を「ハイジャック」し利用していることはよく知られ

ているが、このハイジャックは原虫が宿主細胞内に注入

するタンパク質群であるロプトリータンパク質によって

コントロールされている。ロプトリータンパク質は、原

虫の宿主侵入の際に、原虫とは独立して小胞（evacuole, 

eV）として原虫から宿主に注入される。一方で、細胞膜

上には、コレステロール、スフィンゴ糖脂質などの特定

の脂質成分や、GPI アンカー型タンパク質などが濃縮し

て局在化する、動的な脂質領域（脂質マイクロドメイン）

が存在する。そこで今回、トキソプラズマ感染における

宿主細胞の脂質マイクロドメインの役割について解析し

た。まず、コレステロールが原虫の parasitophorus vacuole 

(PV)及び eV 形成に及ぼす影響を調べた。細胞膜からコ

レステロールを引き抜く作用があるmethyl-�-cyclodextrin

（MβCD）で宿主細胞を処理し、細胞のコレステロール

含量を減少させることで脂質マイクロドメインの構造を

破壊したところ、原虫の侵入効率、すなわち PV 形成能

力は変化しなかったが、eV 形成は明らかに減少した。ま

た、昨年度見出した GPI 欠損変異細胞における eV の過

剰形成は MβCD により相補できなかった。これらのこ

とから、宿主の脂質マイクロドメインに存在するコレス

テロールと GPI は、原虫による eV の形成に対してそれ

ぞれ独立的に作用し、正常な eV 形成にはこの 2 種類の

脂質のバランスが重要であるが、PV 形成には両者は関

与していない可能性が示唆された。［田原美智留、永宗喜

三郎］ 
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ウ．トキソプラズマをモデルとした抗マラリア薬作用

機序の解明 

三日熱マラリアは熱帯熱マラリアと比べ、症状は軽い

が治療後数ヶ月〜数年後に再発するという特徴があり、

この再発は肝臓に形成されるヒプノゾイトが原因である。

プリマキンは三日熱マラリアの唯一の根治療薬として、

半世紀以上前から今日まで使用され続けている。しかし

三日熱マラリア原虫は連続培養系が確立されていないた

め、プリマキンの原虫に対する作用機序は殆ど解明され

ていない。そこで三日熱マラリア原虫と近縁なトキソプ

ラズマを用いて、プリマキンが原虫に作用するメカニズ

ムの解明を試みた。前年度に確立したプリマキン耐性ト

キソプラズマ株より RNA を抽出し、次世代シークエン

サーで RNA-seq を行った。その結果、得られた 4 クロー

ンは全て共通の遺伝子に変異が入っており、この遺伝子

がプリマキン耐性の責任遺伝子である可能性が強く示唆

された。現在この遺伝子による耐性メカニズムについて

詳細を解析中である。［福士路花（筑波大学）、田原美智

留、永宗喜三郎］ 

エ．宿主細胞外トキソプラズマにのみ特異的に形成さ

れるリソソーム様オルガネラについての解析 

これまでトキソプラズマにはリソソームがないとされ

てきた。しかし最近次第に宿主細胞外のトキソプラズマ

に の み PLV (plant-like vacuole) や VAC(Vacuolar 

compartment)と呼ばれる、酸性でプロテアーゼを含みタ

ンパク質のプロセシングに関わると考えられるリソソー

ム様のオルガネラがあることが明らかにされてきた。今

回我々は改めてトキソプラズマにおけるリソソームの有

無を確認するために、哺乳細胞においてリソソーム指示

薬として使用されるライソトラッカーを用いて宿主細胞

外のトキソプラズマを染色した。すると細胞外トキソプ

ラズマは宿主細胞内寄生虫には認められない、ライソト

ラッカーで染まりかつ多量のカルシウムイオンを含むオ

ルガネラがあることがわかった。このオルガネラの詳細

を検討した結果、この酸性オルガネラは既報の PLV であ

ることが判明した。しかし、このオルガネラについてよ

り詳細に観察した結果、今まで同一のオルガネラである

と考えられてきた VAC と PLV は別のオルガネラで、さ

らにPLVは酸性度の違いやタンパクの局在の違いにより

PLV0、PLV1 および PLV2 の 3 種類に分類できることが

明らかとなった。現在これら 4 種類の宿主細胞外ステー

ジのトキソプラズマに特異的なオルガネラの存在意義に

ついてさらに詳細に検討中である。［福士路花（筑波大学）、

永宗喜三郎］ 

 

(1) マラリア原虫の生物学・病原機構・代謝に関する研

究 

 

ア 熱帯熱マラリア原虫の赤内型分化増殖機構に関する

研究 

ⅰ. 輪状体から分裂体への分化抑止に関与する因子解析  

熱帯熱マラリア原虫(Plasmodium falciparum) の赤内型

分化増殖を制御している因子を特定し、治療薬およびワ

クチン開発に役立てる為の研究を継続して行っている。

先に作出したCDM(chemically defined medium)では構成成

分を僅かに変化させることで分化増殖を異なる段階に制

御出来る事が判明した事から、輪状体（ring form）から

分裂体（schizont）への分化抑止に関与する考えられる因

子を genome-wide gene expression analysis でプロファイル

した。その結果、26 の蛋白分子が選択でき、それらは６

つのカテゴリーに分類できた。[朝日博子、Tolba, M.E.M. 

(エジプト国 アシット大学)、田邊将信（慶応大学）] 

 

ⅱ.  copper homeostasis perturbation によって生じる分裂

体への分化抑止 

ring form から schizont への分化抑止に関与する考えら

れる因子として 26 の蛋白分子が選択でき、その中で５の

蛋白分子は特に ring formから trophozoiteへの分化抑止に

関与すると考えられた。この中に copper homeostasis に

関連する分子(copper channel)が認められた事から、

chelating method を用いて、copper homeostasis perturbation 

と P. falciparum の分化増殖の関連を調べた。その結果、

還元型 copper ion の除去によって、schizont への分化は完

全に抑止され、すべての原虫が ring form に止まる事が判

明した。酸化型 copper ionには作用は認められなかった。

[朝日博子、Tolba, M.E.M. (エジプト国 アシット大学)]   

  

ⅲ. non-esterified fatty acids (NEFA) による分裂体への分

化抑止と回復 

  P. falciparumの赤内型原虫は,16炭素長の飽和型NEFA
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によって ring form から schizont への激しい分化抑止が生

じる。この現象は、copper homeostasis perturbation によ

って引き起こされる分化抑止と類似する事から、P. 

falciparum の copper homeostasis に寄与すると考えられ

る ４ つ の 分 子 （ copper channel, Ctr Cu transporter, 

cytochrome C oxidase copper chaperone, P1B ATPase）の発

現を qRTPCR で解析した。その結果、前者２分子に顕著

な低下が認められ、これによって copper ion の機能不全

が誘導され、原虫の分化抑止が生じているものと推測さ

れた。[朝日博子、Tolba, M.E.M. (エジプト国 アシッ

ト大学)、田邊将信（慶応大学）、菅野純夫（東京大学）] 

 

イ 熱帯熱マラリア原虫の有性生殖期への分化に関する

研究 

マラリア原虫では 媒介蚊に感染を移行させる為に必須

となる有性生殖体（生殖母体）への分化機構は全く不明

のまま取り残されている。この難問に取り組むために東

南アジアにおけるマラリア流行地域で、細胞学的・分子

疫学的調査を行ってきた。その結果、インドネシア国で

全て生殖母体に転換する野性株を見出した。東南アジア

の大陸部(カンボジア・ベトナム・ミャンマー)と島嶼部

（インドネシア）に分布する熱帯熱マラリア原虫の差異

について、人工培養適応性による細胞生物学的検討と遺

伝子解析によってさらに詳細に検討する。[朝日博子、

Kawamoto F. （インドネシア国、ITD）] 

 

ウ マラリア原虫の小胞輸送の解析 

Rabは小胞輸送における膜融合の鍵因子の一つである。

マラリア原虫のゲノムにある 11 種の Rab のうち、Rab5b

は他の Rab と脂質修飾が異なるなど特徴的な構造を有し

ており、マラリア原虫やトキソプラズマ原虫など一部の

アピコンプレクス門原虫にのみ保存されていることから、

これらの原虫種特有の小胞輸送経路に関与していると考

えられる。Rab5b の局在解析から，Rab5b が未知のオル

ガネラに局在すること，感染赤血球内に運ばれているこ

とが明らかになった。また，マラリア原虫では Rab5b の

脂質修飾が感染赤血球内の TVN と呼ばれる膜構造への

局在シグナルとして機能することが示された。[海老根一

生、中曽根英子、中野由美子] 

 

２．蠕虫症の生物学・病原機構に関する研究 

（１） エキノコックス原頭節の分化関連遺伝子に関す

る研究 

エキノコックス属の条虫幼虫は原頭節という特異的な

形態を示す。この原頭節は中間宿主体内では無性増殖し、

転移してエキノコックス症が示す強い病原性の原因とな

る。一方、原頭節が終宿主に経口摂取された場合は、同

発育ステージである原頭節へと再分化するのではなく、

成虫へと分化し、有性生殖を行って感染源となる虫卵を

産生する。このようなエキノコックス属条虫の各発育ス

テージに特異的に発現する遺伝子群を網羅的に同定し、

その制御機構を解析することを目的として、今年度は成

虫型へ分化誘導したエキノコックス原頭節についてマイ

クロアレイによる遺伝子発現量の変化を測定し、分化の

決定がなされる時期を明らかにした。［森嶋康之・杉山 

広・山﨑 浩］ 

 

レファレンス業務 

I. 衛生微生物技術協議会・レファレンスセンター会議 

第 33 回衛生微生物技術協議会（6 月 28～29 日，横浜）

において寄生虫レファレンスセンター会議を行い、クド

ア、サルコシスチス、アジア条虫症を中心に、寄生虫に

よる食中毒の傾向をまとめた。アジア条虫症は 2010 年

のような発生はみられなかったが、2011 年、2012 年も

散発的は発生が続いた。冷凍処置に関する厚生労働省か

らの通知が出た後、サルコシスチスの報告数は大きく減

少したが、クドアについては、明らかな減少傾向はみら

れず、引き続くサーベイランス強化の必要が指摘された。

［大前比呂思, 山﨑浩, 八木田健司, 杉山広, 森嶋康之, 

八木田健司, 野崎智義］ 

 

II. 病原体検出マニュアルの改訂、情報公開 

病原体検出マニュアル「クリプトスポリジウム症・ジ

アルジア症等の原虫性下痢症」「赤痢アメーバ症」「エキ

ノコックス症」を改定した。また、地方衛生研究所から

要望のあった「寄生虫卵の検査法」についても検査マニ

ュアルを新たに作成した。［阿部仁一郎（大阪市立環境科

学研究所、吉田 永祥（堺市衛生研究所）、鈴木 淳（東

京都健康安全研究センター）、黒木 俊郎（神奈川県衛生

研究所）、八木田健司、泉山  信司、津久井久美子、森嶋
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康之、杉山 広、山﨑 浩] 

 

III. 原虫類のリファレンス活動 

感染研および外部共同研究機関（医療機関、地方衛生

研究所等）の行う調査研究から得られる材料をもとに各

種原虫類の分離株の収集を行っている。具体的には分離

株の遺伝子型を調べ、その結果を共同研究者側に還元す

るとともに、固定標本、DNA あるいは培養可能な場合は

病原体として保存を行っている。マラリアについては、

外部の医療機関からマラリア原虫の種同定の検査依頼を

3 件受け入れ、携帯検査の再確認と遺伝子検査を併用し

て同定した。［八木田健司、泉山信司、津久井久美子、永

宗喜三郎、中野由美子、大前比呂思］ 

 

IV．蠕虫類のレファレンス活動 

平成 24年度には、計 88件の寄生虫症依頼検査があり、

うち 76 件が寄生虫症と確定診断された。 

（１）血清を用いた寄生虫抗体検査 

線虫 8 種（ドロレス顎口虫、犬回虫、犬鉤虫、アニサ

キス、豚回虫、犬糸状虫、広東住血線虫）、条虫 4 種（有

鉤嚢虫、マンソン弧虫、多包虫、単包虫）、吸虫 6 種（ウ

ェステルマン肺吸虫、宮崎肺吸虫、肝蛭、肝吸虫、日本

住血吸虫、マンソン住血吸虫）の抗原を用いた抗体検査

が可能である。有鉤嚢虫症とエキノコックス症について

は、それぞれ市販のウェスタンブロット法によるキット

を用いて検査した。トキソカラ症、肺吸虫症、およびマ

ンソン孤虫症に関しては、当該部で開発したイムノクロ

マト迅速血清検査キットを用いた。旋尾線虫症について

は免疫染色法を、その他の寄生蠕虫症については

plate-ELISA を適用した。血清検査依頼件数 30 のうち 15

検体で特異抗体が検出された。内訳は Anisakis simplex に

よるアニサキス症(4)、ウェステルマン肺吸虫症(4)、マン

ソン孤虫症(2)、有鉤嚢虫症(2)、宮崎肺吸虫症（1）、ヒロ

クチ肺吸虫症(1)、旋尾線虫症(1)であった。[山﨑 浩・武

藤麻紀・杉山 広・森嶋康之] 

 

（２）遺伝子解析による寄生虫の分子同定 

自然排出された虫体や駆虫された虫体、あるいはパラ

フィン包埋標本中に見出された虫体の遺伝子鑑別依頼数

は 60 件あった。基本的にはミトコンドリア DNA の cox1

遺伝子の塩基解析結果に基づいて種の同定を行った。そ

の結果、最も多かった寄生虫は日本海裂頭条虫(23)、次

いで無鉤条虫(14)、Anisakis simplex (10)、アジア条虫(4)、

ウェステルマン肺吸虫・３倍体型(3)、マンソン裂頭条虫

近縁種 (1)、宮崎肺吸虫(1)、有鉤嚢虫(1)、クジラ複殖門

条虫(1)、ヒロクチ肺吸虫(1)、有鉤嚢虫(1)であった。傾

向としては、サケ･マスの刺身や寿司を好む日本人の食生

活習慣を反映して、日本海裂頭条虫症が相変わらず多く、

輸入症例として無鉤条虫症も多くみられた。H23 年度に

関東地方で頻発したアジア条虫症はH24年には激減した。

[山﨑 浩・武藤麻紀・森嶋康之・杉山 広] 

 

（３）その他 

ヒトから得られたハエ蛆の鑑別依頼が 1 例あった。こ

の幼虫は飼育によって羽化した成虫の形態からヒロズキ

ンバエと同定された。 [森嶋康之・杉山 広・山﨑 浩, 林 

利彦（感染研・昆虫医科学）] 

 

研修業務・審議会など 

I. 平成 24 年度水道クリプトスポリジウム試験法実習（国

立保健医療科学院主催）にて、水道源水からのクリプト

スポリジウム、ジアルジア検出の実習を行った（2 月）。

その他、地研からの要請に対して適宜行った。［八木田健

司、泉山信司］ 

 

II. 平成 24 年度、希少感染症診断技術研修会において「ト

キソプラズマ」をテーマに講演を行った。（2 月）［永宗

喜三郎］ 

 

国際協力関係業務 

１．アジア等海外の研究機関との連携 

i. インド国立コレラ腸管感染症研究所(National Institute 

of Cholera and Enteric Diseases, NICED)、インド国立科学

教育研究研究所(Indian Institute of Science Education and 

Research, IISER)との共同研究 

NICED と腸管原虫症、特に赤痢アメーバ症、ジアルジ

ア症、クリプトスポリジウム症の分子疫学、寄生適応に

関する共同研究を継続して行った。[Ghulam Jeelani,、野

崎智義、Avik Mukhajee, Koushik Das, Sandipan Ganguly 

(NICED)] 



寄生動物部 

IISER と赤痢アメーバの低分子量 GTP 結合タンパク質

Rab の構造と機能の解析に関して共同研究を行った。[中

野由美子、野崎智義、Sunando Dutta (IISER)] 

 

ii. 台湾 CDC との共同研究 

赤痢アメーバの疫学、分子疫学研究を継続して行った

[津久井久美子、野崎智義、Dar-der Ji (Taiwan CDC)] 

 

iii. 中国 CDC との共同研究 

H24 年度アジアの感染研様研究所との共同研究促進プ

ロジェクト「中国における食品由来新興寄生虫症に関連

した寄生蠕虫の分子同定法の標準化と症例発生の実態解

明に向けた共同研究」の一環として、中国における食品

由来寄生蠕虫症（裂頭条虫症・アニサキス症）の発生状

況を調査した。[山﨑 浩・杉山 広・武藤麻紀・森嶋康之, 

周 暁農・許 学年・除 家旭・除 韶虹・艾 淋・陳 穆新・

張 永年（中国 CDC、寄生虫病研究所）] 

 

iv. メキシコ中央科学研究所(CINVESTAV)及び心臓病

研究所(INC)との共同研究 

赤痢アメーバの病原性機構、RNA スプライシングの分

子機構に関してCINVESTAVと共同研究を行った。また、

INC とは赤痢アメーバの中心エネルギー代謝の共同研究

を行った。両方の研究施設からは 4-12 ヶ月の人的交流を

受けた。[津久井久美子、野崎智義、Mineko Shibayama、

Victor Tsutumi、Guillermo Perez Ishiwara、 Jesus Flores 

Valdes (CINVESTAV)、Erika Pineda、Emma Saavedra (INC)] 

 

２．Field Epidemiology Training Program（FETP）初

期研修に協力し、｢国際的な寄生虫症対策と疫学の変化｣

に関する研修を行った。[大前比呂思] 

 

３．国際協力機構（JICA）の中米向け研修コース、輸

血血液の安全性に協力して、マラリアと輸血に関する講

義を行うと同時に、アクリジン・オレンジ染色法や LAMP

法による遺伝子検査法の講義との実習を行った。［大前比

呂思、中野由美子、泉山信司、布施晃（血液・安全性研

究部）］ 

 

４．国際協力機構（JICA）の研修コース、地域保健シ

ステム強化による感染症対策に協力して、｢寄生虫症のサ

ーベイランスと対策｣に関する研修を行った。[大前比呂

思] 
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