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ノロウイルス (NV) は､ プラス一本鎖RNAウイルス
であり､ 分類学上はカリシウイルス科ノロウイルス属
ノーウォークウイルスであるが､ 一属一種であるため
一般的にノロウイルスと呼ばれている１)｡

NVの遺伝子グループ (G) は大きくGⅠ～Ⅴまで分か
れているが２)､ ヒトに主に感染するのはGⅠ､ Ⅱ､ Ⅳ
である３)｡ このうち､ 市中で広く感染が確認されてい
るのはGⅡであり､ GⅠは比較的少数例にとどまってい
る４)｡
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高知県における2007/2008年シーズン及び2009/2010年シーズンの
ノロウイルスGⅡにおける集団発生､ 小児の散発事例､
大人の散発事例株及び不顕性感染株の分子疫学的比較

細見 卓司＊・谷脇 妙＊・松本 一繁＊・鍋島 民＊・松本 道明＊

依岡 秀典＊＊・濱田 真希＊＊＊・高橋 啓文＊＊＊・今井 淳＊
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【要旨】 ノロウイルスgenogroupⅡについて､ 2007/2008年シーズンに採取された集団発生・小児の散発・不顕性
感染者株､ 2009/2010年シーズンに採取された集団発生・小児の散発・大人の散発事例株を分子疫学的に
解析し比較した｡ その結果､ ①不顕性感染株に同年に採取された集団発生及び散発株と高い相同性が確認
された｡ ②採取された遺伝子型は両シーズンともGⅡ/2, GⅡ/3, GⅡ/4, GⅡ/13であり､ GⅡ/4が優勢で
あった｡ しかし､ 2007/2008年シーズンと比較して2009/2010年シーズンはGⅡ/4の比率が下がり､ GⅡ/2､
GⅡ/3の比率が上昇していた｡ ③2007/2008年のGⅡ/4は全て2006b類似株であったが､ クラスターで２型に
分類され､ 集団発生と散発 (小児) でその割合に相違が確認された｡ ④2009/2010年シーズンのGⅡ/4では､
2006b類似株に加え､ 2008a類似株が確認された｡ ⑤各遺伝子型についてクラスター分類し､ 検出時期を比
較した結果､ シーズンをまたがったクラスター､ 各シーズンを通して流行したクラスター､ 各シーズンの
特定の時期のみ検出されたクラスターがみとめられ､ シーズン中におけるノロウイルスの変異と流行の状
況が確認された｡ ⑥大人の散発事例と小児の散発事例の流行時期の相違及び大人の散発事例と集団発生の
関連性について本調査では明瞭な証拠は確認できなかった｡
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現在､ 遺伝子型の分類は種々提唱されているが､ 日

本では主にカプシドの5'末端のN/S領域の塩基配列に

より分類されており､ GⅠは14､ GⅡは21の遺伝子型に

分けられている５)｡

NVは1990年代後半以降､ 周期的に大流行をきたして

おり６)８)､ 社会福祉施設などで集団発生や食中毒事件

の原因となっている４)７)９)が､ 近年では2006/2007年シー

ズンには大きな流行を認め社会的な問題となった10)11)｡

この原因は大部分がGⅡ/4であり､ その主流株がヨー

ロッパ2006b株であることが報告されている４)７)12)｡

2009/2010年シーズンの報告でもNVによる感染事例

は大部分がNV GⅡによるものであったことが分かって

いる４)｡ 主流株は2006/2007年シーズン同様NV GⅡ/4

であるが､ 2006b株に加え､ 2008aといったタイプの遺

伝子も認めれられている13)14)16)17)｡ 他の遺伝子型も2006

/2007年シーズンに比較するとGⅡ/2､ GⅡ/3などの遺

伝子型の割合が増えている4)17)｡

NVは冬季を中心に流行するが､ 同時期に不顕性感染

が検出されており19-24)､ 不顕性感染の増加が集団感染

や食中毒の引き金となることが考えられている20)24)が

分子疫学的な比較を行った報告は少ない｡ 一方で下水

といった環境中からもNVは検出され､ NVの流行時期に

多く検出されている18)｡ しかし､ 集団発生事例や散発

事例では採取されていない多彩な遺伝子型が認められ

ることが報告されている18)｡ NV GI､ Ⅱはブタからの

検出報告もあるが15)､ 下水中のこれらの株は主にヒト

由来と考えられるため､ NVには不顕性感染のみで流行

する株の存在も考えられている｡ 以上より､ 不顕性感

染と集団発生・散発事例の関係性の解明については､

分子疫学的解析が必要不可欠である｡

また､ 小児間での感染拡大が (大人の) 集団発生数

増加の引き金になる可能性が考えられており25)､ 我々

も2009年の報告で言及した24)が､ このことを証明する

事例等も十分ではない｡

今回､ 不顕性感染・集団発生・散発事例の関連を調

べるため､ 2007/2008年シーズンに採取されたNV GⅡ

の不顕性感染・集団発生・小児の散発事例株のゲノム

を解析・比較した｡ 次に､ NV GⅡの小児と大人の流行

の差異と集団発生との関連を調査するため､ 2009/2010年

シーズンのNV GⅡの集団発生・小児の散発事例・大人

の散発事例株のゲノムを解析・比較した｡ また､ これ

らの解析により､ 高知県の2007/2008年シーズン及び

2009/2010年シーズンのNV GⅡ流行株の特徴を解析し

た｡
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１ 集団発生の調査

NV GⅡを原因とする集団発生 (食中毒､ 県外移入事

例､ 有症苦情事例等含む) で2007/2008年シーズン

(９月～翌年８月) 39件のうち32件､ 2009/2010年シー

ズン17件全ての株について解析を行った｡

集団発生数は､ 高知県衛生研究所に病原体検査のた

め検体が持ち込まれた事例数を用いた｡

２ 小児の散発事例の調査

感染症発生動向調査の病原体検出調査で検出された

NV GⅡについて2007/2008年シーズン96株中52株､ 2009

/2010年シーズン90株中49株について解析を行った｡

小児の感染性胃腸炎の患者数は､ 感染症発生動向調

査の患者報告数を用いた｡

３ 不顕性感染株の調査

2009年に報告した24)2007年～2008年に実施した社会

福祉施設従事者のノロウイルス調査 (2007年８～９月：

６施設270名､ 2007年12月：６施設290名､ 2008年１～

２月：５施設251名 概ね同施設同人について３回調

査) で､ NV GⅡが陽性であった検体５件 (全て2008年

１～２月に検出) のうち､ 塩基配列解読が成功した４

株について解析を行った｡

４ 大人の散発事例の調査

2009/2010年シーズンで高知市及び須崎市の合計２

医療機関において採取された18歳以上の感染性胃腸炎

患者の便検体43件中NV GⅡは12件検出されたが全株に

ついて解析した｡

大人の感染性胃腸炎数は須崎市の上記１医療機関で

認められた週毎の18歳以上の感染性胃腸炎患者数を使

用した｡
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５ 分子疫学解析
厚生労働省の公定法26) 中のリアルタイムPCR法に基
づき検査した結果NV GⅡが陽性であった検体について､
公定法に記載されているCOG2F (G2-SKF) /G2-SKRプ
ライマーセットによりポリメラーゼ～カプシドN/S領
域を増幅し､ ダイレクトシークエンスにより塩基配列
を解読した｡ 遺伝子型決定の際のNV標準株はCalici-
Web (http://teine.cc.sapmed.ac.jp/～calicinew/)
に登録公開されている株 (GⅡ/1 Hawaii(U07611),
GⅡ/2 Melksham(X81879), GⅡ/3 SaitamaU201(AB06
7542), GⅡ/3 Tronto(U02030), GⅡ/4 Lordsdale(X
86557), GⅡ/4 Bristol(X76716), GⅡ/5 Hillingdon
(AJ277607), GⅡ/6 SaitamaU3(AB039776), GⅡ/7
Leeds(AJ277608), GⅡ/8 SaitamaU25(AB067543),
GⅡ/9 IdahoFalls(AY054299), GⅡ/10 Mc37(AY2374
15), GⅡ/11 SaitamaT29GII(AB112221), GⅡ/12
SaitamaU1(AB039775), GⅡ/13 M7(AY130761), GⅡ/
14 Kashiwa47(AB078334), GⅡ/15 SaitamaKU80aGII
(AB058582), GⅡ/16 SaitamaT53GⅡ(AB112260),
GⅡ/16, Triffin_1999_US(AY502010), GⅡ/17 CSE1
(AY502009), GⅡ/18 Sw_OHQW101(AY823304), GⅡ/
19 Sw_OHQW170(AY823306)) を使用し､ その他GⅡ/4
2006ｂ参照株としてNijmegen115/2006/NL (EF126966),
Kobe034/2006/JP(AB291542), DenHaag89/2006/NL
(EF126965)､ 2008a参照株としてNew Orleans 1805/
2009/USA (GU445325), Apeldoorn317/2007/NL (AB
445395)) を使用した｡ カプシド N/S領域のゲノム282
bpについてMEGA4.128)を用いてp-distanceによる近隣
接合法で分子系統樹解析を行い､ 得られた結果につい
ては分子系統樹評価のためブートストラップを1,000
回実施した｡ 2007/2008年シーズンのGⅡ/4株について

は､ 同領域についてアミノ酸に変換後､ 同様の解析を
行った｡
分子系統樹解析後､ 類似配列を持つ株のクラスター
が認められた場合､ 各クラスターの株についてBLAST
検索を行い､ GenBank登録株から各クラスターに相同
性の高い株を検索し､ クラスターのマーカーとした｡

� � �

１ 遺伝子型別の比較
2007/2008年シーズン､ 2009/2010年シーズンともに
GⅡ/2､ GⅡ/3､ GⅡ/4､ GⅡ/13が検出された｡ (表１)
また､ 2007/2008年シーズンでは集団発生でGⅡ/4 87.5
％､ GⅡ/2 9.4％ GⅡ/13 3.1％であり､ 散発 (小児)
ではGⅡ/4 78.8％ GⅡ/3 11.5％ GⅡ/2 7.7％ GⅡ/
13 1.9％と集団発生・散発 (小児) ともにGⅡ/4が８
～９割を占めていた｡ 顕著な相違点として､ 散発 (小
児) では１割で認められたGⅡ/3が集団発生では認め
られなかった｡ 不顕性感染では４株中GⅡ/4 ２株 (50
％) GⅡ/3 ２株 (50％) であった｡
2009/2010年シーズンでは集団発生でGⅡ/4 47.1％､
GⅡ/2 35.3％ GⅡ/3 17.6％であり､ 散発 (小児) で
はGⅡ/4 53.1％ GⅡ/3 26.5％ GⅡ/2 16.3％ GⅡ/13
4.1％と､ 2007/2008年シーズンと比較して､ GⅡ/4が
５割程度に減少し､ GⅡ/2とGⅡ/3が増加して２～３割
を占めていたところが顕著な変化として認められた｡
大人の散発事例では､ 12株中GⅡ/2 ４株 (33.3％)､
GⅡ/4 ８株 (66.7％) と集団発生・散発 (小児) に認
められた遺伝子型が検出され､ 検出率も類似していた
が､ GⅡ/3は認められなかった｡
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表１ 2007/2008年シーズン及び2009/2010年シーズンのNV GⅡの遺伝子型



 09/10 sporadic 10-1025like (8strains)

 09/10 outbreak 10-1025like (3strains)

 09/10 sporadic 10-286like (2strains)

 FJ595920 Seoul/0229/2008/KOR

GII.3-309/10 sporadic 10-286like (2strains)

 FJ595920 Seoul/0229/2008/KOR

 09/10 sporadic 10-171

 09/10 sporadic 10-21like (2strains)

 07/08 sporadic 08-99

 GU252730 NMH/2007/UK

 AB597463 wastewater/GII/Influent/May2005

 07/08 sporadic 07-711like (5strains)

GII.3 3

GII.3-1

GII 3 2

AB597463 wastewater/GII/Influent/May2005

 07/08 sporadic 07-711like (5strains)

 07/08 asymptomatic e2a50

 07/08 asymptomatic e2a58

 U02030Tronto GII 3

 GII 3 AB067542SaitamaU201

 GII 7 AJ277608Leeds GII 7

GII.3-2

GII 7 AJ277608Leeds GII 7

 09/10 outbreak 10-1068

 09/10 sporadic adult S020

 JF896179 Gwangju/stool/SG8/2008/KOR

 09/10 sporadic adult 10-1001like(1strain

 09/10 outbreak 10-1001like(2strains)

GII.2-1

09/10 sporadic adult 10-1001like(1strain

 09/10 outbreak 10-1001like(2strains)

 09/10 sporadic 10-1001like(1strain)

 09/10 outbreak 10-1043like(1strain)

 09/10 sporadic 10-1043like(1strain)

 09/10 outbreak 10-1036

 JF292511 Bs12/ITAA/2009

 07/08 sporadic 08-255like(3strains)

GII.2-2

JF292511 Bs12/ITAA/2009

 07/08 sporadic 08-255like(3strains)

 07/08 outbreak 08-255like(1strain)

 07/08 outbreak 08-1276

 07/08 sporadic 08-298like(1strain)

 09/10 sporadic 10-164

 09/10 outbreak 08-298like(1strain)

 07/08 outbreak 08-298like(1strain)

GII.2-3
09/10 outbreak 08-298like(1strain)

 07/08 outbreak 08-298like(1strain)

 09/10 sporadic adult 08-298like(2strains

 AB629941 Tokyo/10-14/2010/JPN

 09/10 sporadic 08-298like(5strains)

 GII 2 X81879Melksham GII 2

 GII 5 AJ277607Hillingdon GII 5

)

GII 5 AJ277607Hillingdon GII 5

２ 各遺伝子型のクラスター分類
各遺伝子型についてクラスター別に分類したところ､
GⅡ/2 ３クラスター (GⅡ.2-1～3) GⅡ/3 ３クラ
スター (GⅡ.3-1～3) GⅡ/4 ９クラスター (GⅡ.4-
1～9) GⅡ/13 １クラスター (GⅡ.13) に分けられた｡
また､ 併せて各クラスターに属するGenBank登録株を
クラスターのマーカーとした｡ クラスターを形成しな

いものについては､ othersと表記した (図1-1～1-4､
表２)｡
GⅡ/4については､ GⅡ.4-9はNew Orleans 1805/
2009/USA(GU445325)及びApeldoorn317/2007/NL(AB
445395)と同一のクラスターに属しており､ 2008a類似
株であることが認められた｡ その他のすべてのGⅡ/4
株は2006b類似株であった (図1-3､ 表２) ｡
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図１－１ 2007/2008年シーズン及び2009/2010年シーズンのNV GⅡ/2 分子疫学系統樹とクラスター分類

図１－２ 2007/2008年シーズン及び2009/2010年シーズンのNV GⅡ/3 分子疫学系統樹とクラスター分類



 07/08 sporadic 08-252

 07/08 sporadic 08-196

 07/08 sporadic 07-575like(18strains)

 07/08 outbreak 07-Ys2

 09/10 sporadic 10-172

 09/10 sporadic 07-575like(5strains)

 07/08 asymptomatic E2G5

07/08 o tbreak 07 575like(3atrains)

GII.4-1
 07/08 asymptomatic E2G5

 07/08 outbreak 07-575like(3atrains)

 09/10 sporadic adult 07-575like(3strains)

 EF126966 Nijmegen115/2006/NL 2006b

 09/10 outbreak 10-1090

 07/08 sporadic 07-720

 07/08 outbreak 08-1086

 AB541290 Miyazaki2/2007/JP

 07/08 sporadic 07-608like(6strains)

 07/08 outbreak 07-608like(1strain)

 07/08 sporadic 08-4

GII.4 1

GII.4-2

07/08 outbreak 07 608like(1strain)

 07/08 sporadic 08-4

 07/08 outbreak 08-1201

 07/08 sporadic 07-637like(8strains)

 09/10 outbreak 07-637like(1strain)

 AB291542 Kobe034/2006/JP 2006b

 07/08 asymptomatic e2b14

 07/08 outbreak 07-637like(14strains)

 07/08 outbreak 08-1257

 07/08 spodadic 08-31

 07/08 outbreak 08-1049like(1strain)

 07/08 sporadic 08-1049like(1strain)

GII.4-3

GII 4-7

07/08 outbreak 08-1049like(1strain)

 07/08 sporadic 08-1049like(1strain)

 EF126965DenHaag89/2006/NL 2006b

 07/08 outbreak 08-1172like(3strains)

 09/10 sporadic adult S034

 AB541336 Saga4/2008/JP

 09/10 sporadic 10-127

 09/10 outbreak 10-1101

 07/08 sporadic 08-199like(3strains)

 FJ788326 E-090507/2007/SGP

 09/10 sporadic 10-244

09/10 sporadic 10-193like(2strains)

GII.4-7

GII.4-8

GII.4-4

GII.4-5
 09/10 sporadic 10-244

 09/10 sporadic 10-193like(2strains)

 FJ913899 Seoul0508/2007/KR

 07/08 outbreak 07-Og4

 AB541341 Sakai2/2007/JP

 09/10 sporadic adult S029

 09/10 sporasic 10-277

 09/10 sporadic 10-66

 09/10 outbreak 09-3095like(2strains)

 09/10 sporadic 09-3095like(10strains)

 09/10 sporadic 10-20like(3strains)

09/10 sporadic adult 10 20like(1strain)

GII.4-5

GII.4-6

 09/10 sporadic 10-20like(3strains)

 09/10 sporadic adult 10-20like(1strain)

 07/08 outbreak 07-Mr1

 AY502023 Farmington Hills/2002/USA

 AY587990 Oxford/B1S1/2002/UK

 GII 4 X86557Lordsdale

 X76716Bristol GII 4

 U46500 Camberwell

 AJ004864 Grimsby

 AF080549 345/96002726/1996/SC

 EF126964 Terneuzen70/2006/NL 2006a

AF080549 345/96002726/1996/SC

 EF126964 Terneuzen70/2006/NL 2006a

 EF126963 Yerseke38/2006/NL 2006a

 DQ078794 Hunter 284E/04O/AU

 AB303941 Nijmegen083/2004/NL

 09/10 outbreak 10-1052

 09/10 sporadic adult S024

 AB445395 Apeldoorn317/2007/NL 2008a

 09/10 outbreak 10-1018like(1strain)

 09/10 sporadic 10-1018like(1strain)

 09/10 outbreak 10-1104like(1strain)

 09/10 sporadic adult 10-1104like(1strain)

GII.4-9
a

09/10 outbreak 10-1104like(1strain)

 09/10 sporadic adult 10-1104like(1strain)

 GU445325 New Orleans1805/2009/USA
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図１－３ 2007/2008年シーズン及び2009/2010年シーズンのNV GⅡ/4 分子疫学系統樹とクラスター分類



 09/10 sporadic 10-287

 09/10 sporadic 10-297

 AB437188 Toyama/115/2007/JP

 07/08 outbreak 07-Fb10

 07/08 sporadic 08-174

07/08 outbreak 07-Fb10

 07/08 sporadic 08-174

 GII 13 AY130761M7

３ 各クラスターが検出されたシーズンの相違

GⅡ.2-3､ GⅡ.3-1､ GⅡ.4-1､ GⅡ.4-3､ GⅡ.4-6､

GⅡ.13については､ 2007/2008年シーズン､ 2009/2010

年シーズンの両方で確認されたが､ GⅡ.3-2､ GⅡ.4-2､

GⅡ.4-4､ GⅡ.4-7については2007/2008年シーズンの

み､ GⅡ.2-1､ GⅡ.2-2､ GⅡ.3-3､ GⅡ.4-5､ GⅡ.4-8､

GⅡ.4-9は2009/2010年シーズンのみに認められた｡

2007/2008年シーズンではこのうち､ クラスターGⅡ.

4-1 25.0 ％(22/88)､ GⅡ.4-3 29.5％(26/88)を占め

ていたが､ 2009/2010年シーズンではそれぞれ10.3％

(8/78)､ 1.3％(1/78)と減少していた｡ 一方でGⅡ.4-6

については､ 2007/2008年シーズンでは1.1％(1/88)

であったが､ 2009/2010年シーズンでは24.4％(19/78)

と増加が確認された (表２)｡

４ 各シーズンにおける各クラスター検出期間

各クラスターの検出時期について (表３)､ 2007/

2008年シーズンではGⅡ.4-1､ GⅡ.4-3は概ね流行時

期を通して認められたが､ GⅡ.2-3：2008年４～７月､

GⅡ.4-2：2007年11月～2008年１月､ GⅡ.4-4：2008

年３～４月､ GⅡ.4-7：2008年１～３月については限

局された時期に検出された｡

2009/2010年シーズンでは､ GⅡ.2-3､ GⅡ.3-3､ G

Ⅱ.4-1､ GⅡ.4-6､ GⅡ.4-9は概ね流行時期を通して

検出されたが､ 期間を限局して検出されたクラスター

として､ GⅡ.2-2：2010年１～２月､ GⅡ.3-1：2010

年１月､ GⅡ.4-5：2010年３～４月､ GⅡ.4-8：2010

年２～３月が認められた｡

５ 2007/2008年シーズンのGⅡ/4の解析 (集団発生と

散発 (小児) の比較)

2007/2008年シーズンのGⅡ/4のN/S領域282bpにつ

いてアミノ酸に変換し､ 分子系統樹解析を行った結果､

GⅡ.4-1､ GⅡ.4-2､ GⅡ.4-4､ GⅡ.4-6､ GⅡ.4-7及び
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表２ 2007/2008年シーズンと2009/2010年シーズンのNV GⅡクラスター別の株数

図１－４ 2007/2008年シーズン及び2009/2010年シーズンのNV GⅡ/13 分子疫学系統樹



 07/08 outbreak 08-1257

 07/08 asymptomatic e2b14

 07/08 outbreak 08-1201

 07/08 outbreak 07-637like(14strains)

 07/08 spodadic 08-31

 AB291542 Kobe034/2006/JP 2006b

 07/08 sporadic 07-637like(8strains)

GII.4-3

 AB291542 Kobe034/2006/JP 2006b

 07/08 sporadic 07-637like(8strains)

 07/08 outbreak 07-Ys2

 07/08 outbreak 07-Og4

 07/08 sporadic 08-252

 07/08 sporadic 08-196

 FJ913899 Seoul0508/2007/KR

 07/08 outbreak 07-Mr1

 07/08 asymptomatic E2G5

 EF126965DenHaag89/2006/NL 2006b

07/08 asymptomatic E2G5

 EF126965DenHaag89/2006/NL 2006b

 07/08 sporadic 07-720

 07/08 sporadic 07-608like(6strains)

 07/08 sporadic 08-199like(3strains)

 07/08 sporadic 08-1049like(1strain)

 07/08 outbreak 08-1086

 AB541341 Sakai2/2007/JP

 AB541336 Saga4/2008/JP

 07/08 outbreak 07-575like(3atrains)

GII.4-1,2,4,6,7

AB541336 Saga4/2008/JP

 07/08 outbreak 07-575like(3atrains)

 07/08 outbreak 08-1172like(3strains)

 07/08 sporadic 08-4

 EF126966 Nijmegen115/2006/NL 2006b

 07/08 outbreak 07-608like(1strain)

 FJ788326 E-090507/2007/SGP

 07/08 sporadic 07-575like(18strains)

 AB541290 Miyazaki2/2007/JP

 07/08 outbreak 08-1049like(1strain)

AB541290 Miyazaki2/2007/JP

 07/08 outbreak 08-1049like(1strain)

 AB445395 Apeldoorn317/2007/NL 2008a

 GU445325 New Orleans1805/2009/USA

 EF126963 Yerseke38/2006/NL 2006a

 EF126964 Terneuzen70/2006/NL 2006a

 AY502023 Farmington Hills/2002/USA

 AY587990 Oxford/B1S1/2002/UK

 AJ004864 Grimsby

 AF080549 345/96002726/1996/SC

DQ078794 H nter 284E/04O/AU

y

 AF080549 345/96002726/1996/SC

 DQ078794 Hunter 284E/04O/AU

 AB303941 Nijmegen083/2004/NL

 U46500 Camberwell

 GII 4 X86557Lordsdale

 X76716Bristol GII 4

GⅡ.4-othersの一部 (Nijmegen115/2006/NL(EF1269

66)類似株) (クラスター１) とGⅡ.4-3 (Kobe034/

2006/JP(AB291542)類似株) (クラスター２) 及びそ

の他に分けられた (図２)｡ これらの違いは45番目の

アミノ酸１箇所で､ クラスター１がGlutamine､ クラ

スター２がThreonineであった｡ 集団発生 (28株) 中

では､ クラスター１ 12株 (42.9％)､ クラスター２

16株 (57.1％) とややクラスター２が多く､ ことに､

集団発生のピーク (１～２月) 後半である２月では９

株中８株 (88.9％) と大部分をクラスター２が占めた｡

一方､ 散発 (小児) (41株) では､ クラスター１ 30株

(73.2％)､ クラスター２ ９株 (22.0％) (その他 ２

株 (4.9％)) でクラスター１が優勢であり､ その傾向

は概ねシーズンを通じて同様であった (図３)｡

統計学上の比較では､ 集団発生・散発 (小児) 間に

おけるクラスター１､ ２の比率の比較では､ 合計で有

意な差が認められた (p<0.05 マン・ホイットニ検定

(片側))｡ 各月の集団発生・散発 (小児) 間の比較で

は２月のみ有意な差が認められた (p<0.05 マン・ホ

イットニ検定 (片側))｡ ２月を除く合計の比較では､

有意な差は認められなかった｡ 即ち､ ２月のデータが

全体の有意差に影響していた｡

一方､ 2009/2010年シーズンは､ 更にアミノ酸配列

が変異した株が認められて分岐がやや多彩になったこ

と (資料未掲載)､ 集団発生の遺伝子型のバリエーショ

ンが増えたことから十分なサンプル数を確保できなかっ

たため､ 同様の解析は実施できなかった｡
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図２ 2007/2008年シーズンのNV GⅡ/4 アミノ酸変換
後の分子疫学系統樹とクラスター分類

表３ 各クラスターの月別検出数



(

６ 2007/2008年シーズンの不顕性感染のクラスター

解析と集団発生・散発 (小児) 株との比較

社会福祉施設従事者からNV GⅡは､ ８～９月及び12

月では検出できず､ いずれも１～２月のみから５株検

出 (いずれも不顕性感染者) し (表４)､ このうち４

株でゲノムの解析を行うことができた｡ 採取されたNV

は､ GⅡ/4 ２株 (50.0％)､ GⅡ/3 ２株 (50.0％) で

あり､ GⅡ/4はGⅡ.4-1､ GⅡ.4-3がそれぞれ１株､

GⅡ.3-2が２株であった｡ これらの塩基配列は2007/

2008年シーズンに検出された集団発生及び散発 (小児)

株と同一～高い相同性 (p-distance:0.000～0.004)

を有していた (表５､ 図1-2､ 図1-3)｡ ただし､ この

うち､ GⅡ.4-3に属していたe2b14株 (2008年２月採取)

については､ 同―施設で2008年１月初旬にNV GⅡの集

団発生が認められており､ そのクラスターは同じGⅡ.

4-3であった｡ ただし､ e2b14株保持者は､ 集団発生時

の患者ではなかった｡
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表４ 社会福祉施設従事者の不顕性感染数

表５ 社会福祉施設従事者 (不顕性感染者) のNV GⅡ株のシークエンス結果

図３ 2007/2008年シーズンのGⅡ/4の散発､ 集発株の
クラスター１､ ２の割合 (月別)
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７ 2009/2010年シーズンにおける大人の散発事例と

集団発生及び小児の散発事例株の比較

散発 (大人) 検出株のクラスターと同一クラスター

の集団発生・散発 (小児) 株数を月別に分類した (表

６) ｡ 同一クラスターで比較した場合､ ７クラスター

中散発 (大人) 株が散発 (小児) 株出現の翌月に認め

られたものが４クラスター (GⅡ.2-3､ GⅡ.4-1､ GⅡ.

4-6､ GⅡ.4-8)､ 集団発生と同時期に検出されている

ものが３クラスター (GⅡ.2-2､ GⅡ.2-3､ GⅡ.4-8)

認められた｡

また､ GⅡ.4-9は散発 (小児) では49株中１株 (2.0

％) であったが､ 集団発生と散発 (大人) ではそれぞ

れ17株中３株 (17.6％)､ 12株中２株 (16.7％) と相

違があり､ 散発 (大人) は集団発生に類似していた

(表２)｡ しかし､ 検体数が少ないため､ 統計学上の有

意差は認められなかった｡

感染症発生動向調査の同地域での感染性胃腸炎の小

児の患者数と大人の患者数を比較したところ､ NVによ

るものと考えられる2007年第51週～2008年第６週のピー

クは重なっていた (図４)｡

８ 2007/2008年から2009/10年シーズンの集団発生に

おける小児関係施設と小児以外関係施設の比較

2007/2008年シーズンでは小児関係施設は流行始め

と終盤 (2007年11､ 12月､ 2008年４～７月) に認めら

れた｡ 2009/2010年シーズンでは流行初め (2010年１､

２月) に認められた｡ ただし､ 2009/2010年シーズン

はシーズン途中から検査体制の変更があり､ 感染性胃
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表６ 2009/2010年シーズンのNV GII 散発 (大人) と集団発生・散発(小児)のクラスター株数 月別比較

図４ 2009/2010年シーズンの同一地域における１定点当たりの感染性胃腸炎患者報告数



10

12

4

6

8

10

12

0

2

4

6

0

20
07

11 12

20
08

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

20
09

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

20
10

1 2 3 4

腸炎の集団発生の原因をすべては調査しない方針となっ

たため､ シーズンを通した傾向が調査できているわけ

ではない｡ 一方で2008/2009年シーズンでは明瞭な傾

向は認められなかった (図５)｡

� � �

NV GⅡについて､ 2007/2008年シーズンに採取され

た集団発生・小児の散発・不顕性感染者株､ 2009/2010

年シーズンに採取された集団発生・小児の散発・大人

の散発事例株を分子疫学的に解析し比較したが､ まず､

2007/2008年シーズンの不顕性感染株と集団発生・散

発 (小児) の比較では､ 不顕性感染株と集団発生及び

散発株間に高い相同性が確認された｡ ただし､ 不顕性

感染株の集団発生株類似株２株中､ １株についてはウ

イルス保持者の施設が１ヶ月前に同一クラスターに属

するNVの集団発生があったことから､ 調査した株が集

団発生時の株である可能性があるため､ この株の解釈

には注意が必要である｡ しかし､ もう一株のウイルス

保持者の施設では集団発生は確認されていない｡ 不顕

性感染の増加と集団発生の増加との関連性については

指摘されているところであるが19-24)､ 本データは分子

疫学的にこのことを支持するデータであると考えられ

る｡

NVの流行の遺伝型は変化しており､ 2006/2007年で

はほぼGⅡ/4が主流であったが､ その後GⅡ/2､ GⅡ/3

の割合が増加してきていることが報告されている４)17)｡

本県の状況も､ 同様であったことが確認された｡ また

GⅡ/4では2006/2007年シーズンでは2006b類似株が主

流であり4)7)12)､ 2009/2010年では新しく2008a類似株が

認められていることが報告されている13)14)16)17)が､ この

ことについても本県においても同様であった｡

NVは頻繁に塩基配列を変化させて流行していくこと

が確認されている12)27)｡ 今回､ 本研究においても各遺

伝子型を分子系統樹に従いクラスターに分け､ その検

出時期をプロットした場合､ シーズンをまたがって認

められたもの､ １シーズンのみであるがシーズンを通

して検出されたもの､ 各シーズンの特定の時期のみ検

出されたものが認められた｡ このことは､ 頻繁にゲノ

ムを変化させつつ､ 適応したものが長く流行を続ける

現象を示すものと推察された｡ 一方でこのことは毎年､

場合によっては年に複数回NVに感染する可能性を示し

ているとも考えられる｡

2007/2008年シーズンでは､ GⅡ/4は前記のとおり全

て2006b類似株であったが､ クラスターで２型に分類

され､ 集団発生と散発 (小児) でその割合に相違が確

認された｡ 特に流行最盛期で､ その割合が逆転してお

り､ このことは両株の性質に差異があること､ 集団発

生と散発 (小児) では発生の機序に相違があることを

示唆しているのではないかと考えられる｡

集団発生において､ 小児関係施設がそれ以外の施設
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図５ 高知県の集団発生施設数 (小児施設と小児以外関係施設の比較)



に先立つ傾向があり､ 若年層をケアすることで流行を

コントロールできる可能性が示唆されている25)｡2009

年の我々の報告においても､ 小児間の流行がNV蔓延の

引き金になることを指摘していた24)｡ 今回､ 大人の散

発事例と小児の散発事例の検出時期の差を分子疫学的

及び疫学的に検討したが､ 2007/2008年シーズン及び

2009/2010年シーズンの集団発生において小児関係施

設がそれ以外の施設に先立って発生していたこと､ 大

人の散発株において､ クラスターGⅡ.4-9 (2008a類似

株) の検出割合など､ 大人の散発が小児の散発よりも

集団発生に近い特徴が認められる等､ 大人の散発事例

と集団発生との関連が伺えるデータがあったものの､

例数が少なく､ 小児の感染拡大が大人の感染拡大に先

立つ明瞭な証拠は認められず､ より多くの例数を検討

することが必要であると考えられた｡
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