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エボラウイルス病の背景

　エボラウイルスによるエボラウイルス病（あるいはエボ
ラ出血熱）は 1976年のザイール（現コンゴ民主共和国）
における流行により初めて認識され，この時の流行地の川
の名前から病原体はエボラウイルスと呼ばれるようになっ
た 1)．またいくつかの種があることがその後判明し，この
時のエボラウイルスの仲間をザイールエボラウイルス（あ
るいは単にエボラウイルス）と呼んでいる．ほぼ同時期に
隣国スーダン（現南スーダン）でも別の種のエボラウイル
スによる流行があり，ウイルスはスーダンエボラウイルス
と呼ばれるようになった．ブンディブギョエボラウイルス
は比較的最近発見されたウイルスで 2007年のウガンダが
最初の流行である 2)．タイフォレストエボラウイルスによ
るエボラウイルス病は 1994年に 1回（患者数は一人）発
生したのみである 3)．現在知られているヒトに病原性があ
るエボラウイルスはこの 4種である．
　2013年まで 20回以上の流行が主にアフリカ中央部の 5
か国（ザイール（現コンゴ民主共和国），コンゴ共和国，

ガボン，スーダン（現南スーダン），ウガンダ）であり，1
回の患者数は多くて 300-400人程度，ザイールエボラウイ
ルスによる患者数が最も多く累計で 1,400人ほどであった
（表 1）．輸出例は 1996年のガボンから南アフリカ共和国
への患者の移動（二次感染あり），1994年のアイボリーコー
ストからスイスへの患者の移動の 2回のみである 3)．病原
性はエボラウイルス種によって異なっており，致死率では
ザイールエボラウイルスで 80-90%，スーダンエボラウイ
ルスで 50%ほど，ブンディブギョエボラウイルスで 30%
ほどである 3)（表 1）．
　ヒトがエボラウイルスに感染する機会は，感染した動物
やヒトの血液，体液，嘔吐物，排泄物などに含まれていた
ウイルスが粘膜面や傷口に付着した場合にある．コウモリ
やチンパンジーなどの野生動物の肉を食料とする際の狩猟
や調理，患者の世話や医療行為を行う際にその機会がある．
注射器の使いまわしや葬儀の風習で流行が大きくなった事
例もある．ウイルスの伝搬には直接の接触が必要であり，
飛沫核を介した空気感染は起こらないと考えられている．
感染したヒトでも発症の前であればウイルスの排出量は極
めて低く，この時期に他のヒトにウイルスが感染すること
は考えにくい 3)．
　1989年にはフィリピンからアメリカに輸出したカニク
イザルがエボラウイルスに感染していたことが判明し，レ
ストンエボラウイルスという種名が付けられている（米国
のサル検疫所の地名バージニア州レストンに由来）．フィ
リピンの同じサル施設からアメリカに計 3回，イタリアに
1回，輸出したサルで感染と死亡が生じている 3)．レスト
ンエボラウイルスはサルには病原性があり死亡させるが，
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ヒトへの病原性はないようである．ただし抗体が陽性のヒ
トは見つかっている 4,5)．2008年にはフィリピンの養豚施
設で流産と呼吸器症状を示す流行があり，豚繁殖・呼吸障
害症候群ウイルスと豚サーコウイルス，レストンエボラウ
イルスが検出された 5)．しかし感染実験から，豚に対する
レストンエボラウイルスの病原性は無いかごく低いものと
考えられている 6)．

西アフリカにおけるエボラウイルス病

　詳細は有馬先生・島田先生の執筆による「西アフリカの
エボラウイルス病発生状況」を参照されたい．ウイルスの
種は遺伝子レベルではザイールエボラウイルスである．
2013年 12月に死亡したギニアの子供が推測される最初の
患者で 7)，疫学情報等からリベリアおよびシエラレオネも
含め他の患者はすべてこの患者に由来するエボラウイルス
に感染したものと考えられる 8, 9)．ヒトからヒトに感染が
移る間に遺伝子変異が生じていることが分かっており 9, 10)，
検出系への影響と遺伝子を標的とした治療法の効果への影
響が懸念されている．

国内の検査体制

　エボラウイルス病の疑い患者がいた場合，保健所や衛生
研究所，都道府県から連絡をいただき，流行地への渡航歴
や患者・動物との接触歴，他の原因の可能性等の情報をも
とに判断し検査を行うこととしている．ただし西アフリカ
におけるエボラウイルス病の大流行を受け，21日以内に
ギニア／リベリア／シエラレオネに滞在していた人に限っ
ては，38℃以上の発熱あるいは患者の体液等との接触歴が
あり体熱感がある場合は疑似症患者となり，特定・第 1種
感染症指定医療機関へ搬送し検査の実施を保健所・都道府
県と判断することとなった 11)．ただしリベリアの流行は
2015年 5月 9日に終息宣言がWHOから出され（指標の 1
つである最長潜伏期間の 2倍である 42日がリベリアにお
ける最後の患者から経過したため），リベリアの滞在は対
象外となった 12)．検査を行う場所は国立感染症研究所ウ
イルス第一部（村山庁舎）であり，検体が到着した場合は
昼夜を問わずすぐに検査を開始できるよう普段から準備さ
れている．

　国立感染症研究所ウイルス第一部では，エボラウイルス
（あるいはその抗体）の有無を判断するため①コンベンショ
ナル RT-PCR，リアルタイム RT-PCR，抗原検出 ELISA，
ウイルス分離による病原体検出法，② IgG ELISA，IgM-
capture ELISAによる抗体検出法を構築している．ウイル
ス分離と IgM-capture ELISAを除き，いずれの検査法も
海外の BLS4 施設（英国 PHE や仏国 INSERM，米国
CDC）との共同研究あるいは GHSAGラボラトリーネッ
トワークへの参加により，その有用性は評価済みである．
国内ではウイルス分離は実験室が BSL4施設として稼働し
ていないため現時点で行うことはできないが，材料や手法
は準備されている．検体材料としてはウイルス濃度が高く
なる血液（あるいは血清）が最適であるが，咽頭拭い液や
尿も採材しやすくウイルスも含まれやすいので検査に向い
た材料となる．
　検体は高度な封じ込めと取り扱い者の安全を考慮し
BSL3実験室に搬入し，まずはエボラウイルスの有無を確
認するため不活化と核酸抽出を行い，高感度な遺伝子検出
が期待されるコンベンショナル RT-PCRおよびリアルタ
イム RT-PCRの双方を行う．コンベンショナル RT-PCR
における検出標的は NP遺伝子と L遺伝子であり，更に
NP遺伝子の場合には nested PCRも行なう．リアルタイ
ム RT-PCRにおける検出標的は L遺伝子である．複数の
RT-PCRや複数の標的，更に nested PCRを用いるのは，
より正確な検査結果を得るためである．西アフリカにおけ
るエボラウイルス病の流行前の検査頻度は平均して年 1件
ほどであったが，流行後は検査システムの変更もあり頻度
が上昇し，2014年秋以降の半年で 7件の検査を行ってい
る（5月末時点，表 2）．検査結果はいずれもエボラウイル
ス遺伝子陰性であった．
　抗原検出 ELISA（やウイルス分離）による病原体検出
法は一般的に感度の面で PCRベースの検出法に劣るが，
変異があるウイルスあるいは新種のウイルスも検出しうる
という特色を持つ．PCRベースの検出法はゲノム配列に
依存するためゲノムの変異の影響を直接受けるのに対し，
抗原検出 ELISAによる病原体検出法はゲノム変異の影響
を受けにくい抗原抗体反応によるものであるからである．
実例としてブンディブギョエボラウイルスの発見を上げる

表１．2013年までのエボラウイルス病の患者数（累計）

＊致死率は累計の患者数と死亡者数から算出されたもの
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も同様の結果が出る，言い換えれば従来のプローブでも検
出が十分機能していることが判明した．L遺伝子を検出す
るコンベンショナル RT-PCRは実際の作業を行っていな
いが，プライマーの 1つがリアルタイムのものと同一であ
り，またリアルタイムでの検討結果が良好であったことか
ら，問題なく検出できると推測した．つまりコンベンショ
ナル RT-PCR，リアルタイム RT-PCRのいずれも変異し
てきているとされる西アフリカのエボラウイルスであって
も検出可能であると考えられた．

最後に

　感染症に国境はなく，エボラウイルスが国内へいつ侵入
するかは分からない．またウイルスは少しずつ変異してい
く．最新機器や最新技術を積極的に取り入れ，検査法を更
に良くしていく努力は続けなくてはならない．また世界の
感染症の発生動向にも目を向け，国内に侵入する可能性が
高まっていないか，常に注意しておかねばならない．検出
面では日本は世界のトップレベルにあると思うが，その一
方で感染症対策として必須の治療法や予防法の開発は殆ど
取り組まれていない．ウイルスそのものを用いる等してこ
のような面でも充実した取り組みが行われることを期待す
る．
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ことが出来る．このウイルス種は知られているエボラウイ
ルスの中で最も遅くに見出されたものであるが，他のウイ
ルス種に対して準備されていた抗原検出 ELISAやウイル
ス分離，IgM-capture ELISA（いずれも抗原抗体反応を用
いる）がその発見・同定に有効であった 2)．

西アフリカのエボラウイルスと検査法

　国立感染症研究所で準備しているエボラウイルスの検査
法（コンベンショナル RT-PCRおよびリアルタイム RT-
PCR）は西アフリカにおけるエボラウイルス病の流行の前
に準備されたものであり，5つあるエボラウイルス種のい
ずれも検出できるよう，プライマーやプローブは出来るだ
け保存された領域に設計し，更に一部混合塩基のものを用
いている．それまで知られていたエボラウイルスのいずれ
も検出できるよう構築されている．一方，西アフリカで流
行しているエボラウイルスはザイールエボラウイルスでは
あるが，近年流行したアフリカ中央部のものとは明らかに
異なっており，またヒトからヒトに伝播する間に変異を蓄
積しているので 8, 9, 10)，国立感染症研究所で準備している
エボラウイルスの検査法が，西アフリカのエボラウイルス
も検出できるか検討を行った．
　まず NP遺伝子を検出するコンベンショナル RT-PCRで
は，ギニア・シエラレオネで分離されたウイルス株（2014
年 3月から 12月に分離された約 20株）の塩基配列を見る
限りプライマー認識部位に変異が無く，検出可能と推測し
た．L遺伝子を検出するリアルタイム RT-PCRではプライ
マーとプローブ領域にそれぞれ 1塩基ずつ，これまでにな
い変異が認められた．そこで西アフリカのエボラウイルス
の L遺伝子を部分的に人工合成し，更にプローブも完全
に合致するものを用意した．従来のプローブであっても西
アフリカの遺伝子配列をほぼ理論値通りに検出できること
が判明した．またプローブも完全に一致するものを用いて

表 2　西アフリカからの帰国者（疑似症患者）に対するエボラウイルス病の実験室診断状況
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Ebola virus and laboratory diagnosis in Japan

Masayuki SHIMOJIMA
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 Ebola virus causes Ebola virus disease (EVD) with high case fatality rates in humans and has 
caused sporadic outbreaks with less than 500 cases. An EVD outbreak in West Africa, which probably 
started at the end of 2013, has an unprecedented large-scale with more than 20,000 cases including 
more than 10,000 death and is still ongoing as of May 2015. National Institute of Infectious Diseases 
has developed laboratory diagnostic methods of EVD to detect pathogens (genes or protein) and 
antibodies. The methods have been recently used for suspected cases approximately once a year 
before the outbreak in West Africa, but after the outbreak for 7 times within this 6 months for 
suspected cases coming back from 3 countries of West Africa to Japan.
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