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南アジアの感染症動向　-下痢症を中心に-

篠田 純男

Trend of infectious diseases in South Asia: 
Special emphasis on diarrheal disease

Sumio Shinoda

Summary　In the developed countries, malignant tumor, heart disease and cerebral apoplexy are 

major causes of death, but infectious diseases still responsible for high mortality in the developing 

countries, especially for children less than 5 years of age. World Health Statistics published by 

WHO indicates a high percentage of mortality from infectious diseases in children of Asian and 

African countries. Many of these infectious diseases have the potential for borderless transmission 

and invasion to Japan. Given this situation, Japanʼ s Ministry of Education, Culture, Sports, Science 

and Technology introduced a program “J-GRID: Japan Initiative for Global Research Network on 

Infectious Diseases” and the Phase I was running from fiscal 2005 to 2009. At the beginning, the 

program involved 4 collaborative institutes, namely University of Tokyo-China, Osaka University-

Thailand, Hokkaido University-Zambia, Nagasaki University-Vietnam, and then 4 universities 

collaborative centers including Okayama University in India were added 3 years later.

　The Collaborative Research Center for Infectious Disease of Okayama University in India is 

located at the NICED (National Institute of Cholera and Enteric Diseases) in Kolkata, India. The 

main research project involves measure against diarrheal diseases: (1) Active surveillance of 

diarrheal patients, (2) Development of dysentery vaccine, (3) Viable but nonculturable (VBNC) 

Vibrio cholerae, (4) Pathogenic mechanism of various diarrheagenic microorganisms. Diarrheal 

diseases are a major health problem in developing countries, so our project confirmed the detection 

system of diarrheagenic microorganisms including bacteria, viruses and protozoa. Project have 

been applied the system at Infectious Disease Hospital in Kolkata. In the active surveillance, most 

frequently isolated organism was Rotavirus, followed by Vibrio cholerae O1, Adenovirus, Giardia. 

Phase III of J-GRID in fiscal year 2016 to 2020 is progressing now, and Phase IV is expected on 

April 2020.
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Ⅰ．はじめに

　先進国では、生活習慣病・成人病の範疇に入
るガン、心臓病、脳血管疾患等が死因の上位を
占めているが、多くの人口を抱えるアジア・ア
フリカの開発途上国では、未だに感染症による
死亡が多く、特に低年齢での感染症死亡が多
い。すなわち、5歳未満の幼児の死亡率が高い
ことが平均寿命を下げる大きな要因となってい
る。
　アジア・アフリカの多くの国々は、かつては
欧米諸国の植民地となっていた。日本は幸い、
植民地とはならなかったが、アジア諸国の多く
は植民地化されており、大国であった中国でさ
えヨーロッパの侵略を受けて阿片戦争で敗れる
被害を受けている。第2次大戦以後、アジア・
アフリカ諸国は植民地から解放されて独立した
が、未だに開発途上国と言われる状態で、先進
国とは異なる様々な問題を抱えている。
　インド、バングラデシュなどの南アジアや、
インドネシア、タイ、マレーシアなどの東南ア
ジアでは、インフルエンザ、HIVなどと共に、
日本では既に制圧されたと言っても良いジフテ
リア、日本脳炎等、種々の感染症が問題になっ
ている。
　これらの開発途上国では幼児死亡の絶対数が
多く、死亡率も高くなっており、感染症の中で
は、特に下痢症と急性呼吸器感染症（肺炎）が
大きな割合を占めている。Table 1にその例を示

したが、アジアのインド、インドネシア、ベト
ナム、あるいはアフリカのガーナ、ケニア、ザ
ンビアでは幼児死亡の原因として下痢症が10％
前後、急性呼吸器感染症が15％前後に達してい
る。日本も、少ないとは言え、2000年、2013年
にそれぞれ5千人、3千人の幼児死亡が記録され
ているが、下痢症によって死に至る比率は低
い。当然、日本でも子供の下痢症が頻繁に発生
しているが、医療機関の充実、治療法の確立等
により、下痢症により死に至る確率は低い。し
かし、急性呼吸器感染症はかなりの比率を示し
ており、先天性異常による死亡が最も高い割合
を占めている。
　このように、わが国は感染症の発生傾向が途
上国とは異なるが、多くの途上国と盛んに国際
交流を行っているので、現地での感染の可能性
が多く、外務省も海外旅行者への注意を呼びか
けている1）。また、わが国の食料自給率は低く2）、
アジア諸国からの輸入食品が大きな比率を占め
ている。当然、輸入食品は検疫管理が行われて
いるが、サンプリング検査であり、実際に検査
された食品自体が流通して食卓にあがっている
わけではない。したがって、生産国であるアジ
ア諸国等の食品衛生管理がわが国の食品安全に
も影響を与える可能性がある。

Ⅱ．感染症研究国際ネットワークプログラム

　上述のようなアジア・アフリカの途上国にお

Table 1    Causes of Death among Children under 5 years of age   (WHO Health Statistics 2015)
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ける感染症死亡、感染症の流行の状況を鑑みて、
文部科学省および日本医療研究開発機構
（AMED）では、わが国の大学・研究機関がア
ジア・アフリカ各国に研究拠点を置いて共同研

究を実施するシステム「感染症研究国際ネット
ワークプログラム（J-GRID:Japan Initiative for 

Global Research Network on Infectious Diseases）」
を立ち上げている3）。このプログラムは、①感

Table 2 Number of Admitted and Dead Patients in Infectious Disease Hospital, 

Kolkata, West Bengal, India

Fig. 1 Diarreal pathogens isolated from diarrheal patients children less than age and all age group in 

Infectious Disease Hospital, Kolkata, India, year 2007 to 2013.
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染症に関する基礎的知見の集積を図るための研
究体制の整備、②新興・再興感染症の発生国あ
るいは発生が予想される国に、現地研究機関の
協力のもと、わが国の研究者が恒常的に研究を
行える体制の整備、③国内外の研究拠点間の連
携協力のネットワークの整備、④人材の育成、
等を目標として形成されている。
　第1フェーズは2005年に開始され、当初は東
大：中国、阪大：タイ、北大：ザンビア、長崎
大：ベトナムの4大学・拠点のみの出発であった。
しかし、その後公募によって拠点形成のための
調査研究費が認められ、調査が各国立大学等で
行われて申請が行われた。審査の結果、岡大：
インド、神戸大：インドネシア、東北大：フィ
リピン、東京医科歯科大：ガーナ、新潟大：ミ
ャンマーの7大学拠点が加わり、合計9大学拠点
となり、動物衛生研究所：タイ、国立医療研究
所：ベトナムの拠点も加わった。
　第1フェーズ・5年は2010年3月で終了し、引
き続いて同年4月から第2フェーズ・5年が2015

年3月まで継続された。
　さらに2015年4月から第3フェーズに入った
が、このフェーズからAMED（Japan Agency for 

Medical Research and Development:日本医療研究
開発機構）の傘下に置かれることになり、上述
の9大学のアジア・アフリカ拠点で活動が行わ
れている。
　J-GRIDの目標は上述の通りであるが、４大
重点課題として【インフルエンザ】、【デング熱】、
【薬剤耐性菌】、【下痢症感染症】が挙げられて
おり、これらに準ずる課題として結核、エイズ、
小児重症肺炎、チクングニア熱等が挙げられて
いる。そしてこのような課題に基づいて、「新
たな診断・治療薬シーズの開発」、「病原体情報
の共有」等が求められている。

Ⅲ．岡山大学インド感染症共同研究センター

　著者自身も岡大インド感染症共同研究センタ
ー（Colaborative Institute for Infectious Diseases 

in India, Okayama University）の立ち上げのため
の調査研究を実施して設置に結びつけ、設置後
は現地に赴任して、コルカタのインド国立コレ
ラおよび腸管感染症研究所（NICED: National 

Institute of Cholera and Enteric Diseases）の研究

者と共同して下痢症を中心とした調査を実施し
た。
　この岡大インド感染症共同研究センターは
NICEDの建物内の一部を借用して設置してい
るが、筆者ら岡大研究者が長年JICA（国際協
力機構）の事業や文科省の科学研究費により何
度も現地・コルカタを訪れてNICEDの研究者
と協力関係を築いてきたことに基づいている。
　コルカタ（旧名カルカッタ）は、英国の植民
地時代、すなわち英国領インド帝国の時代には
大英帝国の王・女王がインド帝国領主を兼務す
る体制になっていた。その初期は、ヴィクトリ
ア女王、エドワード7世、ジョージ5世の統治時
代で、19世紀後半から20世紀初頭（日本の幕末・
明治から大正時代）であり、1858～ 1911年は
コルカタがインドの首都となっていた。しかし
周知のように、首都はその後、現在のデリーに
移されている。
　そして、ドイツ人Robert Kochがこの間の
1883年に、この地方で流行していたコレラにつ
いての調査研究を行い、カルカッタ大学病院に
入院中の患者からコンマ状の菌を分離して、コ
レラの病原体であると確定して母国ドイツでの
翌年の学会で報告した4, 5）。コレラ菌Vibrio 

choleraeはKoch以前の1854年にイタリア人
Fillipo Pacini6）が顕微鏡標本を作製して観察し
たことにより、分類学的には発見者とされてい
るが、病原性の検討は行っていないので、病原
学的にはKochの成果が高く評価されており、
病原細菌学の教科書等でもKochの業績の一つ
して記載されている。その意味でコルカタは、
下痢症研究にとって重要な土地である。その後
もコルカタ・西ベンガル州、さらには、かつて
英国領インド・東ベンガル州と言われていて、
その後東パキスタン、次いでバングラデシュと
して独立した地帯を含めたベンガル地域は未だ
にコレラの多発地帯で、ここから他地域、さら
には他国に流行を拡げており、その他の多くの
下痢症も発生している。
　上述のように、J-GRIDは4つの重点課題を挙
げているが、岡山大学感染症共同研究センター
としては、コレラおよびその他の下痢症の多発
地帯であるベンガル地域に共同研究センターを
設置したので、J-GRIDの重点課題の一つであ
る【下痢症感染症】を主題として、以下の4課
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題【①下痢症の積極的動向調査、②赤痢ワクチ
ンの開発、③VBNCコレラ菌、④各種の下痢症
原因微生物の病原性機構】を設定して、NICED

のインド人研究者と共同研究を実施してきた7, 8）。
　途上国での感染症研究には、当地での感染症
患者の実態を把握する必要がある。特に岡大イ
ンド感染症共同研究センターの課題の「①下痢
症の積極的動向調査」は感染症病院との連携が
必須となる。幸い、NICEDの隣には西ベンガ
ル州立感染症病院（Infectious Disease Hospital: 

ID Hospital）が設置されている。人口の多いイ
ンドには、先進国と同様な設備の整った高級な
病院から、設備の不十分なものまで、様々な病
院がある。このID Hospital は西ベンガル州立で、
貧しい一般庶民も自由に外来診療を受け、入院
も可能である。しかし、感染症病院と言いなが
ら、我が国のイメージとは異なり、多くの感染
症患者の病室のバイオセーフティの設備は不十
分である。もちろん、バイオセーフティの設備
が整った特定の部屋もあるが。
　Table 2は、同病院の入院患者数と死者の抜粋
を示したものである。上段に示したコレラも、
1980年頃には死者が記録されているが、1990年
以降は全く死者が記録されていない。これは、
コレラの主症状が脱水症状であるので、適切な
給水療法（点滴、経口輸液等）を行えば救命で
きることが明らかになったためで、入院して治
療を十分行えば良いと言うことを示している。
ただし、民間では、医師の治療を受けずにコレ
ラで死亡している民衆が多いと思われる。
　ちなみに、給水療法には上述のように点滴と
経口輸液がある。点滴は滅菌消毒された状態で
供給される点滴用具を、医療機関で適切な管理
の下で使用する必要がある。一方、傾口輸液療
法（ORT: Oral rehydration therapy）は、経口輸
液（ORS: Oral rehydration solution）を飲めば良
いので、滅菌消毒等の特定の医療設備は不要で
あり、コップやペットボトルで飲む要領である
ので簡単である。すなわち、ボトルに入った飲
料として供給される輸液と、あらかじめ処方さ
れた粉末を水に溶かせて飲用するスタイルの2

種がある。粉末ORSはUNICEFでも推奨してお
り、UNICEFの処方はNaCl 3.5 g, NaHCO3 2.5 g, 

KCl 1.5 g, Glucose 20 gのパウダーを水1L 中に
溶かすようになっており、WHOの援助事業な

どにも使用されている。そして、インドの街の
薬局では下痢症の対症療法剤としてORSが市販
されており、UNICEF の基本的な処方と同様で、
さらにクエン酸Na を少量加えて酸味を与えて、
飲みやすくしている。また、日本の重湯（おも
ゆ）に相当するCooked rice water も各所で使用
されている。
　Table 2で注目される別のポイントは狂犬病
で、入院患者数と死者数が一致していることで
ある。すなわち、入院治療しても、もはや助か
らないという事実、そして日本では1956年以降
は国内での感染者の発生が途絶えた疾患である
が、インドでは、一地方病院でも100名以上の
死者数を出しているというのが実態である。狂
犬病は、狂犬に咬まれた際に、病原体ウイルス
が神経軸索を通って徐々に脳に至って、脳細胞
を犯した時に発病するので、脳に至るまでの間
（1ヶ月以上におよぶ場合がある）にワクチン接
種をすれば救命可能である。しかし、この表に
示された患者達は、不幸にして、狂犬に咬まれ
たとは認識せずに放置しており、症状が出て初
めて狂犬病と認識して治療を受けた人達であ
る。脳に病原体ウイルスが至って発症してしま
うと、現代の医療でも狂犬病の治療は不可能で
あるので、表記のような結果となってしまった
と言える。もちろん、咬まれたことを認識して
早めにワクチン接種を受けて助かった人達もい
るわけであるが、そのような例は表記されてい
ない。また、別の注目ポイントとしては、近年
は減少したとは言え小児破傷風がかなりの症例
数が示されており、しかも致命率が極めて高い。
小児破傷風が高率の致命率を示すことは途上国
の特徴とされているようであるが、インドもそ
の例にもれない。
　Fig. 1はID Hospitalでの下痢症病原体の動向
調査を示したものである。我が国の大病院では
臨床検査室があり、感染症の入院患者、外来患
者のいずれの場合も臨床検査材料が検査室で検
査されて、短期間内に判定されており、開業医
等の小規模医療施設でも種々の公的あるいは民
間の臨床検査機関に委託して病原体の同定、生
化学検査等が行われている。しかし、開発途上
国ではその体制が整っておらず、インドの多く
の医療機関でも十分な臨床検査が実施されてい
ないので、正確な感染症情報が不明である。
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　そこで、岡大インド研究感染症センターの課
題①である「下痢症の積極的動向調査」を西ベ
ンガル州立ID Hospitalを対象としてを実施し
た。しかし、年間20,000件以上の下痢症患者す
べてを調査対象をするのは困難であるので、
5%余りを対象にして、25種の下痢症病原体：
細 菌（Vibrio cholerae O1, O139, non O1/139, V. 

parahaemolyticus, V. fluvialis, Aeromonas spp., 

Campylobacter jejuni/coli, Shigella dysenteriae, S. 

flexneri, S. sonnei, S. boydii, Salmonella, Pathogenic 

E. coli (EPEC, ETEC, EAEC, EIEC, EHEC) 、ウ
イルス（Rotavirus, Adenovirus, Norovirus GI, GII, 

Sapovirus, Astrovirus）、寄生虫・原虫（Giardia 

lamblia, Cryptosporidium parvum, Entamoeba 

histolytica, Blastocystis homnis）について、細菌
は培養後、通常の細菌学的同定、PCR、血清学
的分類など、ウイルスは同定キット、RT-PCR

など、原虫。寄生虫はELISA・PCR等により同
定を行った。 

　細菌では、上述のようにベンガル地帯の特徴
的なコレラ（V. cholerae O1感染症）がかなり発
生している。そして、若年および全年齢層共に
Rotavirus下痢症が大きな割合を占めており、日
本の食中毒では近年カンピロバクターと並んで
最も多いNorovirusは、ここでは比較的少ない。
　上述のようにJ-GRIDはアジア・アフリカの
諸国に感染症共同研究拠点が設置されているの
で、この下痢症動向調査に関しては長崎大学・
ベトナム拠点、神戸大学・インドネシア・拠点
と連携しての調査を行った。Table 3は、長崎大
学・ベトナム拠点での2013年での調査で、ベト
ナムの南部と北部にある病院に来院した小児下
痢症患者を対象に病原体調査を行ったもので、

ここでもRotavirusが多数を占めているが、
Norovirusもかなりの症例が認められている。こ
の時点の調査ではコレラ病原体であるVibrioは
検出されていないが、それ以前の調査報告では
V. chplerae O1感染の症例も記されている9）。そ
して神戸大学・インドネシア・拠点の調査でも
Rotavirus, Norovirusが検出されており、コレラ
患者は比較的少ないようである。Rotavirusがい
ずれの地域でも多いのは共通しているが、日本
に多いNorovirus感染がインドネシア、ベトナム
にはかなり存在するのに、インドには少数であ
るのは、食生活の影響、西に位置するインドの
地理的な影響も考えられるが、インドの庶民は
（彼等の感覚では比較的軽症と考える）ノロウ
イルス下痢症では、医療施設を訪れないという
習性もあるかも知れず、より詳細な調査・解析
が必要である。
　岡大インド研究センターの第2の課題は赤痢
ワクチンの開発である。赤痢Shigella感染症は
Fig. 1に示したように、かなりの患者数を示し
ている。Table 2では、コレラ以外の下痢症では
ある程度の死者数が記録されているが、そのう
ちの多くが赤痢によるものと思われる。赤痢の
治療は抗生物質に頼っているが、薬剤耐性菌の
増加が懸念されており、適切なワクチン開発が
望まれてきた。優れたワクチンも開発されてい
るが、開発途上国への応用には安価なものが求
められるので、インドセンターのプロジェクト
では、経口死菌ワクチンの開発を行ってきた。赤
痢菌にはShigella dysenteriae, S. flexneri, S. boydii, 

S. sonnei などの亜群があり、さらにS. flexneri に
は2a, 3a, 6などの型があるなど複雑であるので、
6種の亜群／型の加熱死菌の混合ワクチンをモ

Table 3 Detection of Pathogen from Child-diarrheal Patients Suveilance at 

Hospitals in South and North Area of Vietnum (January 2013)
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ルモットに経口投与することにより、予防免疫
が成立していることが示された10）。さらに新生
マウスを用いて上記各血清群混合ワクチンに有
効性が確認されたので11）、実用化に向けての検
討を行っている。
　コレラはTable 2, Fig. 1に示されているよう
に、ベンガル地域・コルカタに常在している感
染症であり、その感染源は飲食物となっている。
そして、水の安全性、衛生が常に言われるが、
流行地域の環境水等を調査してもコレラ菌
Vibrio choerae O1の検出頻度は、それほど高く
ない。この原因として考えられているのがV. 

cholerae O1のVBNC（Viable but non-culturable）
状態での存在である。VBNCは生きてはいるが、
通常使われる培地では増殖できず、動物の体内
に侵入した場合には活性化して感染症を起こす
ような状態を意味しており、そのために環境水
を一般的な培養方法で検出しようとしても検出
できないと考えることが出来る。VBNCはR. R. 

Colwell12）らにより提唱され、様々に研究されて、
動物培養細胞との接触や、適切な化合物の存在
で培養可能状態への復帰を示すことが明らかに
なってきた13）。岡大インド研究センターでも、
V. cholerae O1を冷暗所に長期間保存して球状の
VBNC状態にした後、HT-29, Caco-2などの培養
細胞と共培養すると桿菌状の培養可能な正常細
胞に復帰すること、HT-29細胞の抽出液、さら
にはカタラーゼにより復帰し得ることなどを明
らかにした14, 15）。さらにコルカタでの環境水で
のVBNCの存在も示すことが出来た16）。しかし、
VBNCでの保存状態が長期におよぶと復帰が不
可能になり、VBNC状態もいくつかの相が存在
する複雑なものであることが明らかとなり17, 18）、
さらなる解析が必要と思われる。
　下痢症の病原体は様々な種類があり、Fig. 1

に示したようにコルカタでも23種余の細菌、ウ
イルス、原虫・寄生虫がID-Hospitalの下痢症患
者から検出されており、図には示していないが、
病原体の検出できない患者が7％程度いるので、
調査対象にしていない病原微生物の可能性もあ
る。しかし、90％以上の患者の病原体は明らか
になっているので、このような「各種の下痢症
原因微生物の病原性機構」が第4の課題となっ
ており、原虫。寄生虫の代謝、ウイルスの生
態、病原機構等様々な検討が行われている19, 20）。

　上述のように、コレラはベンガル地帯に定着
しており、ここから他地域・国へと拡がると考
えられている。VBNCとしての環境中での存在
も、更なる解析が必要であるが、現在コルカタ
の環境水の特殊性の検討が進められている。
　コレラの病原体はV. cholerae O139 が1990年
代初期に登場して一時主流になったこともあっ
たが、 基本的にはV. cholerae O1であり、その中
でもClassical type（古典型・アジア型）と呼ば
れるものが、かつては主体であったが、1961年
以降の第7次流行ではEl Tor type（エルトール型）
となっており、コレラ毒素の性状が古典型と異
なって、やや下痢症状も弱いとされていた。し
かし、1990年代の終わり頃からエルトール型で
はあるがコレラ毒素のbサブユニットの一部が
古典型に近いEl Tor varianと言われる型が見ら
れるようになった21, 22）。さらに2010年に中米ハ
イチで大地震が発生して大量のコレラ患者・死
者が出たが、その病原体を解析すると、地震よ
りも数年前からコルカタに土着していた株であ
ることが明らかになり、Haitian variant と呼ば
れている23, 24）。
　V. cholerae O1/O139によるコレラは、ここ数
年の我が国では数人の患者しか発生しておら
ず、インドとは全く事情が異なっており、non 

O1/O139すなわちナグビブリオ食中毒もほとん
ど発生していない。しかし、V. cholerae、特に
non O1/O139は、ある程度環境水中に存在して
おり、数年前の筆者らの環境調査でも検出され
ている25）。そして、この調査は通常の培養方法
により行っているので、上述のようなVBNCと
しての存在も考慮しなければならない。
　WHOではWorld Health Statistcsが毎年出され
ており、そこにはSelected Infectious Diseases と
して各国の主要な感染症（コレラ、.ジフテリア、
アフリカ・トリパノソーマ症、日本脳炎、ハン
セン病、リーシュマニア症、マラリア、麻疹、
髄膜炎、流行性耳下腺炎、百日咳、ポリオ、狂
犬病、風疹など）の患者数が示されているが、
途上国の報告が多いので、上に記したような状
況を考えれば、これらの数値は必ずしも総合的・
正確な臨床検査の結果に基づいているとは言え
ないであろう。
　いずれにしても、J-GRIDの各拠点はそれぞ
れの特徴を活かして感染症の研究・国際協力を
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実施している。
　J-GRIDが対象としている感染症は、必ずし
も日本で流行している疾患とは限らず、発生し
ている疾患でも医療態勢の整備等で我が国で
は、容易に治療できる疾患も多い。しかし、国
際交流が盛んであるので途上国を訪れた際に
は、十分な治療を期待できないこともあり、輸
入食品が多いことを考えれば、途上国の食品衛
生管理にも関心を持つ必要がある。
　J-GRID 第3期は2020年3月末で終了するが、
このような状況を考えると、4月以降も第4期と
して、さらに充実した形で実施していただきた
いものである。
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