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富山県におけるA群ロタウイルスの検出状況（2010 ～ 2018 年）

稲崎　倫子　　名古屋真弓　　板持　雅恵　　嶌田　嵩久
米田　哲也　　佐賀由美子　　小渕　正次

Prevalence and Molecular Characterization of Group A Rotavirus 
in Toyama Prefecture，2010-2018

Noriko INASAKI, Mayumi NAGOYA, Masae ITAMOCHI, Takahisa SHIMADA, 
Tetsuya YONEDA, Yumiko SAGA and Masatsugu OBUCHI

　ロタウイルスは哺乳類および鳥類を宿主とする
ウイルスである．ヒトロタウイルスは胃腸炎を引
き起こし，5 歳までにほぼすべての乳幼児が感染
し発症すると言われている．初感染時には重症化
例が多いものの，感染を繰り返すごとに症状は軽
くなる [1]．
　ヒトの流行株の大部分は A 群ロタウイルス

（RVA）に分類される．RVA の遺伝子は 11 の分
節から構成されており，これらの分節が複数の株
間で入れ変わった遺伝子再集合体（リアソータン
ト）が出現することがある．従来の遺伝子型別は，
構造蛋白質である VP7（G 型）および VP4（P 型）
をコードする 2 種類の分節に基づき行われてき
た．近年では，全分節の塩基配列に基づく遺伝子
型別が進んでいる．この型別法による遺伝子型
は，VP7-VP4-VP6-VP1-VP2-VP3-NSP1-NSP2-
NSP3-NSP4-NSP5 の各分節の遺伝子型を列記し
て Gx-P[x]-Ix-Rx-Cx-Mx-Ax-Nx-Tx-Ex-Hx と表記
される [2]．
　近年の国内流行株における VP7 の遺伝子型

は，G1，G2，G3，G9 が主である．従来の G1，
G3，G4，G9 型ウイルスは Wa like 遺伝子型構
成（P[8]-I1-R1-C1-M1-A1-N1-T1-E1-H1） を，
G2，G8 型ウイルスは DS-1 like 遺伝子型構成

（P[4]-I2-R2-C2-M2-A2-N2-T2-E2-H2）を有して
いた．しかし，2012 年には，G1-P[8]-I2-R2-C2-
M2-A2-N2-T2-E2-H2 の遺伝子型構成を持つ新た
なリアソータント株（DS-1 like G1P[8] 株）が国
内外で確認され，国内では継続的な流行を引き起
こしている [3]．
　 国 内 で は 2011 年 11 月 に 1 価（ 遺 伝 子 型
G1P[8] を含む）の生ワクチンが，2012 年 7 月に
5 価（G1，G2，G3，G4，P[8] を含む）の生ワク
チンが認可され，小児への任意接種が行われるよ
うになった．県内では 2013 年 4 月時点でのワク
チン接種率が 60％を上回っている [4]．ワクチン
の導入により，RVA の流行型がワクチンの抗原
性を回避するように変化することが予想される．
　そこで本研究では，県内の患者および下水流入
水における RVA 流行株の G 遺伝子型をワクチン

要　旨　2010 ～ 2018 年に県内で採取した胃腸炎患者検体および下水流入水から A 群ロタウイルスの検
出と遺伝子解析を行い，2011 年および 2012 年に導入されたロタウイルスワクチンの流行への影響を検
討した．
　胃腸炎患者便検体におけるウイルス陽性率は 2014 ～ 2016 年に低下し，2017 年に上昇した後，2018
年に再び低下した．検出株の G 遺伝子型をみると，2013 年以降は G3 が減少し，2013 年，2017 年には，
過去には検出数の少なかった G2，G9 がそれぞれ主流行型となった．2018 年には，県内で初めて G8 が
検出された．G1 においては，新たなリアソータント株である DS-1 like G1P[8] 株とみられる株が 2012
年～ 2015 年に主流行株となった．下水流入水からは，同時期に患者から検出された株と近縁な株のほか，
患者では検出率の低い遺伝子型や，新たな G3 のリアソータント株とみられる株も検出され，陽性率は
2014 年以降に低下した．
　2014 年以降のウイルス検出率の低下は，ワクチン導入による感染者の減少を反映している可能性が考
えられた．しかし，ワクチン導入後に流行遺伝子型の変化やリアソータント株の出現が確認されたため，
引き続き流行状況を注視していく必要があると考えられた．
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導入前後で比較することで，ワクチン導入による
RVA の流行遺伝子型への影響を検討した．また，
患者検出株の VP7，VP4，VP6 遺伝子を解読し，
G-P-I 遺伝子型構成の解析を行うことで，リア
ソータント株の出現についても調査した．

材料と方法

1．患者検体からのウイルス検出
　2010 年 1 月から 2018 年 12 月の期間に当所
で発生動向調査および一般自主検査として受け
付けた小児胃腸炎症例便 275 検体（県西部の医
療機関 270 検体，県東部の医療機関 5 検体）に
ついて，イムノクロマト法により RVA の検出
を行った．陽性と判定された便の乳剤上清から
QIAamp Viral RNA Mini Kit（QIAGEN）を用
いて RNA を抽出し，国立感染症研究所の病原体
検出マニュアル [5] に準じて 1st RT-PCR および
マルチプレックス 2nd PCR により遺伝子型 G1，
G2，G3，G4，G8，G9 の VP7 遺伝子を検出した．
得られた PCR 産物から，ダイレクトシークエン
スにより塩基配列を決定した．
　RVA 陽性検体については，VP4 検出プライ
マーVP4-F/VP4-R[6]およびVP6検出プライマー
VP6 F primer/VP6 R primer[5] を用いて，VP7
遺伝子と同様に RT-PCR 法により遺伝子を検出
し，塩基配列を決定した．
2．下水流入水検体からのウイルス検出
　2010 年 1 月～ 2018 年 12 月の期間に県西部
の 1 下水処理場において，下水流入水を月 1 回
採取した．下水流入水は，3000 rpm，30 分間
遠心し上清を回収後，遠心上清 1 L に MgCl2 を
最終濃度 0.05 M となるように加え，さらに 0.5 
N HCl を加えて pH 3.5 に調整し，陰電荷膜（直

径 142 mm）に加圧ろ過することによりウイル
スを吸着させた．陰電荷膜を細断し，3% ビーフ
エキトラクト溶液 10 mL を添加してボルテック
スミキサーで 1 分間撹拌することによりウイル
スを溶出した．溶出液を回収し，1.0×10-3N 水酸
化ナトリウム溶液による溶出液には100×TEバッ
ファー 100 μ L と 0.1 N 硫酸 50 μ L を加えた．
これをポアサイズ 0.45 μ m のフィルターで濾
過して雑菌を除いたものを，下水濃縮液とした（1
番溶出液）．同様の溶出操作を繰り返し，2 番溶
出液を得た．これらの溶出液について，患者検体
と同様に RNA 抽出，VP7 遺伝子の検出および塩
基配列の決定を行った．
3．検出遺伝子の型別および解析
　解読した RVA の塩基配列について，BLAST

（http://www.ncbi.nlm.nih.gov/BLAST/） ま た
は RotaC（http://rotac.regatools.be/）を用いて
遺伝子型を判定した．VP7 遺伝子の塩基配列に
ついては，MEGA6 を用いて近隣結合法による系
統樹解析を行った．

結果および考察

1．患者からのRVA検出
　当所に搬入された胃腸炎患者検体 275 検体の
うち，38 検体（県西部 36 検体，県東部 2 検体）
から RVA の VP7 遺伝子が検出された．RVA 検
出率は，2010 年～ 2013 年は 12.5％～ 22.7％
で推移したのに対し，2014 年は 11.5%，2015
年は 10.3％，2016 年は 5.6％と年々減少した．
これはワクチン導入による患者数の減少を反映し
ていると考えられた．ところが，2017 年には検
出率が 22.6% と増加した（表 1）．県内の 2014
年以降の基幹定点医療機関におけるロタウイルス

 

 
 

表 1．胃腸炎患者検体における RVA 陽性検体数（2010～2018 年）

RVA
陽性検体数 G1 G2 G3 G4 G8 G9

2010 56 7 2 5 12.5%
2011 36 7 3 2 2 19.4%
2012 27 4 3 1 14.8%
2013 22 5 4 1 22.7%
2014 26 3 2 1 11.5%
2015 29 3 1 2 10.3%
2016 18 1 1 5.6%
2017 32 7 1 1 5 21.9%
2018 29 1 1 3.4%
計 275 38 12 8 8 1 1 8 13.8%

年
胃腸炎
検査数

RVA
検出割合

VP7遺伝子型
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図 1．県内の基幹定点医療機関における感染性胃腸炎（ロタウイルスに限る）報告数

（2014～2018 年） 

 
 

表 2． 患者株の遺伝子構成別検出数（2010～2018 年） 

G1-P[8]-I1 G1-P[8]-I2 G2-P[4]-I2 G3-P[8]-I1 G4-P[8]-I1 G8-P[8]-I2 G9-P[8]-I1
2010 2 4 6
2011 3 1 2 6
2012 3 1 4
2013 4 1 5
2014 2 1 3
2015 1 2 3
2016 0
2017 1 1 5 7
2018 1 1
計 6 6 8 6 1 1 7 35

検出年
遺伝子構成

計

 
 

 
 
 

表 1．胃腸炎患者検体におけるRVA陽性検体数（2010～ 2018年）
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胃腸炎発生報告数においても（図 1），2017 年は
2014 ～ 2016 年に比べて患者数が増加したこと
が確認された．2018 年の検出率は 3.4％と減少
した．
　検出株の G 遺伝子型別を行ったところ，G1 が
12 株と最も多く，G2，G3，G9 がそれぞれ 8 株，
G4，G8 がそれぞれ 1 株であった．主流遺伝子型
はほぼ毎年入れ替わっていた（表 1）．ワクチン
導入後の 2013 年以降は G3 が減少する傾向がみ
られた．ワクチン導入以前の 2010 年，2011 年
には検出されなかった G2 は，2013 年には主流
遺伝型となり，その後 2015 年，2017 年にも検
出された．患者が急増した 2017 年には，過去に
はマイナーであった G9 が主流遺伝型となったこ
とから，この型の流行が患者増加に関与したと考
えらえた．これらのワクチン導入後の流行株の変
化は，ワクチンの影響であるか，周期的な流行株
の変化であるかは不明であった． G4 は 2014 年
にスイスへの渡航歴がある患者から検出された．
G8 は 2018 年に県内で初めて確認された．

2．患者検出株の遺伝子型構成
　VP7 遺伝子が検出された 38 株について VP4
および VP6 遺伝子を検出し，遺伝子配列が解読
可能であった 35 株について G-P-I 遺伝子型を判
定した．その結果，遺伝子型構成は G1-P[8]-I1，
G1-P[8]-I2，G2-P[4]-I2，G3P-[8]-I1，G4-
P[8]-I1，G8-P[8]-I2，G9-P[8]-I1 の 7 種類が確認
された（表 2）．
　G1 株においては，2010 ～ 2011 年に採取さ
れた 5 株の遺伝子型構成はすべて G1-P[8]-I1

（Wa like 株と共通）であったのに対し，2012 ～
2015 年に採取された 6 株はすべて G1-P[8]-I2

（DS-1 like G1P[8] 株と共通）であった．よって，
2012 ～ 2015 年には県内における G1 の流行株
が Wa like 株から DS-1 like 株に置き換わったと
推測された．その後，2016 ～ 2018 年に採取さ
れた G1 株は 1 株のみであり，遺伝子型構成は
G1-P[8]-I1 であったことから，DS-1 like G1P[8]
株の流行は確認されなかった．
　2017 年に流行した遺伝子型 G9 は 2016 年以
前には検出例が少なかったため，この年の流行に
は G9 のリアソータント株の出現が関与している
可能性が考えられた．しかし，2017 年に採取さ
れた 5 株の G-P-I 遺伝子構成は 2011 年の検出株
や従来の国内流行株の遺伝子構成と共通であり，
リアソータントは確認されなかった．
　遺伝子型 G2，G3，G4，G8 についても，遺伝
子構成は従来の流行株と共通であった． 
3．下水流入水からのRVA検出
　RVA は感染者の腸内で増殖し，便中にはウイ
ルスが多量に排出されることから，下水流入水中
のウイルスは地域流行株を反映していると考え
られる．そこで，2010 ～ 2018 年に月 1 回採取
した下水流入水のウイルス濃縮液 216 検体（各
月 2 検体）について，RVA の VP7 遺伝子の検出

 

 
 

表 1．胃腸炎患者検体における RVA 陽性検体数（2010～2018 年）

RVA
陽性検体数 G1 G2 G3 G4 G8 G9

2010 56 7 2 5 12.5%
2011 36 7 3 2 2 19.4%
2012 27 4 3 1 14.8%
2013 22 5 4 1 22.7%
2014 26 3 2 1 11.5%
2015 29 3 1 2 10.3%
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2017 32 7 1 1 5 21.9%
2018 29 1 1 3.4%
計 275 38 12 8 8 1 1 8 13.8%
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表 2． 患者株の遺伝子構成別検出数（2010～2018 年） 

G1-P[8]-I1 G1-P[8]-I2 G2-P[4]-I2 G3-P[8]-I1 G4-P[8]-I1 G8-P[8]-I2 G9-P[8]-I1
2010 2 4 6
2011 3 1 2 6
2012 3 1 4
2013 4 1 5
2014 2 1 3
2015 1 2 3
2016 0
2017 1 1 5 7
2018 1 1
計 6 6 8 6 1 1 7 35
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計
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を行った．その結果，計 82 検体から RVA の遺
伝子が検出された（表 3）．検出株の遺伝子型は
G1，G3，G9，G2 の順に多かった．RVA 陽性
検体率は 2010 ～ 2013 年には年間 24 検体中 15
～ 16 検体であったのに対し，2014 年は 7 検体，
2015 年は 9 検体，2016 年は 1 検体，2017 年は
4 検体，2018 年は 0 検体と減少傾向にあった．
この傾向は，ワクチン導入による RVA 感染者の
減少を反映している可能性が考えられた．
4．患者検出株と下水検出株の比較
　患者検出株と下水検出株の G 遺伝子型ごとの
検出時期を比較すると，患者から検出された遺伝
子型が同時期に下水からも検出される傾向がみら
れた（図 2）．加えて，2013 年の G1 株，2012
～ 2015 年の G9 株のように，患者からは検出数
の少ない遺伝子型が下水から高率に検出される時
期も確認された．
　下水検出株がヒト由来株であるかを確認する
ため，検出株の VP7 遺伝子の部分配列について
系統樹解析を行った．その結果，遺伝子型 G1，
G2，G9 株においては，下水検出株はいずれも患
者株と同一クラスターを形成した．また，同時期
に患者と下水から近縁な株が検出される傾向が
あった（図 3-A-C）．よって，これらの遺伝子型

の下水検出株はヒト由来であり，患者から検出数
の少ない遺伝子型が下水から高率に検出された時
期には，地域に不顕性感染者が多く存在していた
と考えられた．これより，RVA の流行には，地
域のウイルスの浸淫状況のみならず，ヒトにおけ
る感受性などの要素も関与している可能性が示唆
された．
　これに対して，G3 の下水検出株においては，
患者株と同一クラスターを形成する株のほか，患
者株とは異なるクラスターを形成する株がみられ
た．下水のみでみられた株は，国内外で検出され
たヒト由来株のほか，イヌやネコ等の動物由来
株とも共通のクラスターに分類された（図 3-D）．
これらの下水検出株の由来は定かではないもの
の，県内のヒトの間でこれらの株が浸淫してい
る可能性は否定できない．中でも，2017 年 6 月
に検出された G3 株の塩基配列は，国内でヒトか
ら検出されたウマロタウイルス類似 VP7 遺伝子
を持つ G3 株（RVA/Human/JPN/S13-30/2013/
G3P[4]，GenBank accession No. KJ639017）[7]
と 99％以上の相同性（678/681 塩基）がみられた．
このウマ様 G3 株は，2013 年に新たに確認され
た DS-1 like リアソータント株であり，2014 ～
2017 年に国内の広い地域でヒトから検出されて

 

 
 

表 3．下水流入水における RVA 陽性検体数（2010～2018 年）

RVA
陽性検体数 G1 G2 G3 G9

2010 24 16 10 1 13 66.7%
2011 24 15 10 7 1 62.5%
2012 24 15 9 6 5 62.5%
2013 24 15 15 8 7 4 62.5%
2014 24 7 4 1 3 29.2%
2015 24 9 9 1 37.5%
2016 24 1 1 4.2%
2017 24 4 2 1 1 16.7%
2018 24 0 0.0%
計 216 82 59 9 36 15 38.0%
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数字は患者検体数を示す．網掛けは下水流入水からの検出を示す． 
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いる [3] ことから，県内にもこの株が浸淫してい
ると考えられた．今後もこれらの G3 株の検出状
況を注視していく必要がある．
　ワクチン株は患者・下水ともに確認されず，ワ
クチン株の流行は確認されなかった．

まとめ

　2010 年～ 2018 年に検査を行った胃腸炎患者
便検体 275 検体のうち，38 検体（13.8％）から
RVA が検出された．RVA 陽性率は 2014 年から
2016 年にかけて減少し，2017 年に増加した後
2018 年に再び減少した．検出株の G 遺伝子型の
主流型はほぼ毎年入れ替わった．2013 年以降は
遺伝子型 G3 が減少した．2013 年，2017 年には
それぞれ，過去には検出数の少なかった G2，G9
が主流行型となった．2018 年には初めて G8 が
検出された．2012 年～ 2015 年に検出された G1
株は，全て新たなリアソータント株である DS-1 
like 株と推測された． 
　下水流入水からは，216検体中82検体（38.0％）
から RVA が検出された．同時期に患者から検出
された遺伝子型のほか，患者において検出率の低
い遺伝子型も検出された． G3 株においては，下
水からのみ動物由来株と近縁な株が検出された． 
2017 年 6 月には，国内の広い地域で検出されて
いる新たな G3 リアソータント株と近縁な株が確
認された．下水からの RVA 検出率は 2014 年以
降に減少する傾向がみられた．
　2014 ～ 2016 年にみられた胃腸炎患者および
下水流入水における RVA 検出率の低下は，ワク
チン導入による感染者の減少を反映していると考
えられた．しかし，ワクチン導入後には，過去に
はマイナーであった遺伝子型の流行や，リアソー

タント株の出現が確認された．これらの変化がワ
クチン導入の影響であるか，一時的な流行である
かは不明であるものの，これらの株が今後の主流
行株となる可能性も考えられる．これに加えて，
今後新たなリアソータント株が出現することも予
想される．このため，RVA の流行状況を引き続
き注視していく必要があると考えられた．
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ウイルス性胃腸炎の集団発生事例及び散発例について
（平成 30年度）
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Outbreaks and Sporadic Cases of Viral Gastroenteritis
in Toyama Prefecture in the Fiscal Year 2018

Noriko INASAKI, Seiji MORIOKA1, Takahisa SHIMADA, Tetsuya YONEDA,
Yumiko SAGA, Masae ITAMOCHI, Mayumi NAGOYA and Masatsugu OBUCHI

　ウイルス性の感染性胃腸炎や食中毒の集団発生
は，主に冬季に多発し，ノロウイルス（NoV），
ロタウイルス，サポウイルス，アデノウイルスな
どが原因ウイルスとなる．この中でも発生が多
いのは NoV で，厚生労働省の食中毒統計 [1] で
は，患者数が最も多い．一方，小児の散発例では，
NoV とともに A 群ロタウイルスの占める割合が
多い [2]．
　NoV は，冬季に散発および集団発生する感染
性胃腸炎の主たる原因ウイルスであり，乳幼児か
ら高齢者までの全年齢層に経口感染する [3]．ヒ
トに感染する NoV は主に Genogroup I（GI）と
Genogroup II（GII）に分けられる．さらに , そ
れぞれが複数の遺伝子型に分類される [4-7]．
　NoV はヒトの小腸で増殖し，吐物や糞便中に
排泄される．吐物には 1g あたり 103 ～ 106 個，
糞便には 109 個もの NoV が含まれている [8]．
NoV は，感染者から 2 週間以上にわたり排泄さ
れ [9,10]，環境中でも長期間感染性を維持すると
される．100 個以下で感染・発病させるといわれ

ている [11] ため，調理従事者が感染すると，そ
の手指を介して食品が NoV で汚染され，集団食
中毒を引き起こすことがある．また，ヒトから排
泄された NoV は，海に入り，カキなどの二枚貝
の中腸腺に蓄積されるため [12]，二枚貝を生あ
るいは不十分な加熱で喫食することによって食中
毒を起こすことがある．一方，NoV は食中毒の
みならず，ヒトからヒトへ手指等を介して感染し，
散発例，集団発生なども引き起こしている．
　近年，本県ではウイルス性胃腸炎の集団発生
のほとんどが NoV によるものであるため [2,13-
23]，主に NoV を対象としたウイルス性胃腸炎の
集団発生事例および散発例の調査を実施した． 

材料と方法

1．集団発生事例
　平成 30 年 4 月～ 31 年 3 月までに当所および
富山市保健所で受け付けた集団発生事例を対象と
した．検体採取と疫学調査は各事例の管轄厚生セ

1．富山市保健所

要　旨　平成 30 年 4 月から 31 年 3 月までの 1 年間に検査したウイルス性感染性胃腸炎の集団発生事例
および散発例についてまとめた． 
　当所および富山市保健所で受け付けた感染性胃腸炎の集団発生 16 事例からウイルスが検出された．発
生時期は平成 30 年 5 ～ 6 月および 31 年 1 月～ 3 月が多かった．全体の発生数は平成 29 年度より多
く，平成 25 ～ 28 年度と同程度であった．原因と推定されたウイルスの内訳は，ノロウイルス（NoV）
Genogroup（G）II が 14 事例，NoV GI と GII の混合が 2 事例であった．カキの喫食があった事例が 4
件あり，うち 3 件ではカキ検体からも NoV が検出された．感染者により食品が汚染されることによって
発生したと考えられた食中毒事例が 1 件あった．老人ホーム，保育所及び公民館で発生した事例について
は，感染者の吐物や糞便で汚染された手指等を介してウイルスが伝播したと考えられた．
　NoV の遺伝子型は，集団発生では GII.2 および GII.4 が，散発例では GII.4 が主流であった．
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ンター，富山市保健所で実施した．
2．散発例
　平成 30 年 4 月～ 31 年 3 月までに当所で受け
付けた散発例を対象とした．検体採取は各定点医
療機関および管轄厚生センターが実施した．
3．ウイルスの検出
　厚生労働省通知 [24] に準じ，糞便からの RNA
抽出，DNase 処理，逆転写反応を行い，リアル
タイム PCR 法および RT-PCR 法により NoV の
検出を行った．PCR 産物から，ダイレクトシー
クエンスにより G1-SKF/G1-SKR，G2-SKF/G2-
SKR 領域の塩基配列を決定した．
　食中毒事例のカキ検体は同一ロット 3 ～ 7 個
分の中腸腺を 1 検体として 10% 乳剤にし，α－
アミラーゼを加えて 37℃ 1 時間消化したのち，
遠心上清をポリエチレングリコール（PEG）沈殿
法にて濃縮した．RNA 抽出，RT-PCR 法および
塩基配列の決定をヒト検体と同様に行った．
　 遺 伝 子 型 お よ び 亜 型 の 判 定 は，Norovirus 
Genotyping Tool Version 2.0（http://www.
rivm.nl/mpf/norovirus/typingtool）により行っ
た．遺伝子型番号は，NoroNet の遺伝子型分類
法 [25] に基づき表記した．また，カプシド N/S
領域の塩基配列について，近隣結合法による系統
樹解析を行った．

結果および考察

1．集団発生事例の概要
　平成 30 年度に当所で受け付けた感染性胃腸炎
の集団発生 15 事例のうち，11 事例からウイルス

が検出された．これに富山市保健所で検査した事
例を加えた計 16 事例の概要を表 1 に示す．原因
ウイルスの内訳は NoV GII が 14 事例， NoV GI
および GII の混合が 2 事例であった．NoV の遺伝
子型は，GII.2 が 7 事例，GII.4 が 5 事例，GII.6
が 2 事例，GI.3+GII.9+GII.17，GI.3+GI.7+GII.4
がそれぞれ 1 事例であり，平成 29 年度と比較し
て GII.2 の事例数が多かった [23]．カキの喫食に
関連した事例は 4 件（事例 No.1，5，13，15）あり，
うち No.15 は食中毒と断定された．その他の食品
が原因と疑われた食中毒事例は 1 件（No.9）あり，
感染者により食品が汚染されることによって発生
したと考えられた．老人ホーム，保育所及び公民
館で発生した事例については，感染者の吐物や糞
便で汚染された手指等を介してウイルスが伝播し
たと考えられた．
2．施設別発生事例数（図1）
　施設別の発生数は，飲食店における発生が 10 
事例と最も多く，家庭内が 2 事例，老人保健施設，
保育所，宿泊施設，公民館が各 1 事例であった．
前年度に引き続き飲食施設における発生が多かっ
た．
3．月別発生事例数（図2）
　月別では，5 ～ 6 月および 1 月～ 3 月の発生
が多かった．全体としては平成 29 年度より発生
数が多く，平成 25 ～ 28 年度と同程度であった． 
4．散発例からの遺伝子型別（表2）
　感染症発生動向調査定点医療機関からの感染性
胃腸炎（主として散発例）より検出された NoV
について遺伝子型別を行った．なお，その他の検
出ウイルスの詳細については別途示す [26]．遺

4月～31年3月の胃腸炎散発例からのノロウイルス検出状況
平成30年4月～31年3月に受け付けたウイルス性胃腸炎集団発生事例

事例No. 患者数 推定感染源
1 平成30年 5月 4 NoV GI.3、GI.7、GII.4 不明 *
2 5月 6 NoV GII.2 不明 *
3 6月 8 NoV GII.2 不明 *
4 6月 2 NoV GII.2 不明
5 7月 3 NoV GI.3、GII.9、GII.17 不明
6 12月 4 NoV GII.4 不明
7 平成31年 1月 3 NoV GII.4 不明
8 1月 11 NoV GII.4 ヒト-ヒト
9 1月 12 NoV GII.4 食品
10 2月 2 NoV GII.4 不明
11 2月 2 NoV GII.2 不明
12 2月 45以上 NoV GII.6 ヒト-ヒト *
13 2月 4 NoV GII.2 不明 　
14 2月 4 NoV GII.2 不明 *
15 3月 7 NoV GII.2 食品 　
16 3月 12 NoV GII.6 ヒト-ヒト

*　 富山市保健所にて検査

発生月 発生／原因施設 推定原因ウイルス
飲食店（有症苦情）
飲食店（有症苦情）

ホテル（県外）
飲食店（有症苦情）
飲食店（有症苦情）

家庭内
飲食店（有症苦情）

飲食店（有症苦情）
飲食店（有症苦情）

飲食店
公民館

特別養護老人ホーム
飲食店
家庭内

飲食店（有症苦情）
保育所

表１．平成 30年 4月～ 31年 3月に受け付けたウイルス性胃腸炎集団発生事例
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図 1．集団発生事例の施設別発生数
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図 1．集団発生事例の施設別発生数 

図 2．年度ごとの月別事例発生数
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図 2．年度ごとの月別事例発生数 

表 2．平成 30年度の胃腸炎散発例からのノロウイルスの検出状況
平成30年4月～31年3月の胃腸炎散発例からのノロウイルス検出状況

計
GII.2 GII.4

平成30年 4月 1 1
5月 1 1
6月 1 1
7月 0
8月 0
9月 0
10月 0
11月 3 3
12月 2 2

平成31年 1月 1 1
2月 0
3月 0
計 1 8 9

*　 富山市保健所にて検査

検出月
NoV型別
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伝子型別を行った 9 症例の遺伝子型は，8 症例が
GII.4，1 症例が GII.2 であり，GII.4 が多かった
平成 29 年度 [23] と同様の傾向であった． 
5．NoVの遺伝子解析（図3）
　単一の遺伝子型が原因と考えられた事例のう
ち，複数の検体から NoV が得られた事例は 9 件
あり，そのうち NoV の塩基配列が 100% 一致
していた事例は 7 件（No.2，3，4，6，9，11，
16）であった．これらは同じ感染源から感染し
たと考えられた．残り 2 件（No.12，15）では，
同じ遺伝子型であってもわずかに異なる配列を示
す患者検体が存在した．異なる配列の NoV をも
つ患者が他の感染源から感染した可能性も否定で
きないが，患者の腸内で，NoV がわずかに変異
した可能性も考えられた．発生施設の従業員から
NoV が検出された事例は 4 件あり，2 件（No.4，9）
の検出株の塩基配列は患者株と 100% 一致した
ことから，これらの従業員は事例の感染源であっ
たか，患者と同一感染源から感染した可能性が考
えられた．残り 2 件（No.7，13）の検出株の遺
伝子型（順に GI.7+GII.17，GI.2）は患者株と異
なっており，これらは患者とは異なる感染源から
感染したと考えられた．
　カキの喫食に関連した事例のうち 2 件（No.1，
5）では，患者から複数の遺伝子型が検出されて
おり，複数の遺伝子型の NoV に汚染されたカ
キが感染源である可能性が考えられた．3 事例

（No.5，13，15）についてカキ検体から NoV 検
出を試みたところ，2 事例では NoV GII が，1
事例では NoV GI および GII が検出された．事例
No.5，15 においては患者株と塩基配列の 100%
一致する株（順に GI.3+GII.17，GII.2）が，事
例 No.13 においては患者株と異なる遺伝子型の
株（GII.6）のみが検出された．NoV GII が検出
された事例 No.13，15 のカキ検体には生食用の
表示があったことから，生食用として販売されて
いるカキであっても NoV に汚染されている可能
性のあることが示された．
　GII.2 株はいずれも，平成 28/29 年の冬季に国
内外で流行した GII.2 変異株（参考株：Hu/GII.
P16-GII.2/330022/Tokyo/2016/JPN）[27] に 近
縁であった．検出時期は平成 30 年 5 ～ 6 月，平
成 31 年 2 ～ 3 月が中心であり，県内ではこの時
期に GII.2 変異株が流行していたと考えられた．
　GII.4 は集団事例，散発例ともに 11 ～ 2 月
を中心に検出されており，GII.2 とは流行時期
が 異 な っ て い た と 考 え ら れ た．GII.4 株 は い

ず れ も Sydney 2012 亜 型（ 参 考 株：Sydney/
NSW0514/2012/AU，accession no. JX459908
に近縁の株）[28] に分類された．これは県内で
は平成 24 年 11 月に初めて検出された亜型であ
り [18]，平成 30 年度は平成 25 ～ 29 年度 [19-
23] と同様に，この亜型が GII.4 の流行の中心で
あったと推測された．中でも平成30年11月には，
平成 28 年に大阪市で初めて報告された GII.4 
Sydney 亜型の遺伝子組換え株である GII.P16-
GII.4 Sydney 2012 株（参考株：OH16002）[29]
に近縁な株が県内で初めて 1 株確認された．よっ
て，県内においてもこの組換え株が浸淫している
と考えらえた．
　事例 No.12，16 の患者から得られた GII.6 は
非常に近縁であり，これらの事例が発生した 2
～ 3 月にはこの遺伝子型が流行していたと考え
られた． 

まとめ

　平成 30 年 4 月から 31 年 3 月までの 1 年間に
検査したウイルス性感染性胃腸炎の集団発生事例
のうち，16 事例からウイルスが検出された．発
生数は平成 29 年度より多く，平成 25 ～ 28 年間
と比べて同程度であった．原因と推定されたウイ
ルスは，NoV GII が 14 事例と多数を占め，NoV 
GI と GII の混合が 2 事例であった．
　食品を介した感染では，カキ喫食関連事例が 4
件，従業員等によって汚染された食品が感染源と
して推定された事例が 1 件あった．老人ホーム，
保育所及び公民館で発生した事例については，感
染者の吐物や糞便で汚染された手指等を介してウ
イルスが伝播したと考えられた．カキ喫食関連
事例 3 件においてカキ検体の NoV 検査を行った
ところ，2 件では NoV GII が，1 件では NoV GI
および GII が検出された．
　遺伝子解析により，各遺伝子型や亜型の流行状
況が明らかとなった．集団発生事例では，複数の
検体で遺伝子配列が一致すれば，単一暴露と推測
できると考えられる．このように，遺伝子解析は，
流行状況の把握，集団発生事例の原因究明などに
有効であると考えられた．
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図 3．平成 30 年度に得られたノロウイルス GI および GII のカプシド N/S 領域における系
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富山県における浴用水中 Legionella属菌の分離状況（2018 年）

磯部　順子　　金谷　潤一　　木全　恵子　　内田　薫
加藤　智子　　綿引　正則

Isolation of Legionella Species from
Public Bath Water in Toyama Prefecture, 2018

Junko ISOBE Jun-ichi KANATANI Keiko KIMATA Kaoru UCHIDA,
Tomoko KATO and Masanori WATAHIKI

　Legionella 属菌は土壌や淡水などの自然環境に
広く棲息するが，近年では冷却塔，加湿器，循環
式浴場など，人工的な水環境にも生息域を広げて
いる．このような環境で発生するエアロゾルや粉
塵と一緒に吸入された Legionella 属菌が肺胞マ
クロファージの中で増殖し，ヒトに経気道感染（レ
ジオネラ症）を起こす．日本では温泉や循環式浴

用施設を感染源とする集団感染事例が多く報告さ
れている［1-3］．また，2009 年には公衆浴場の
シャワー水を感染源とする事例［4］も報告され，
レジオネラ症の発生と浴用施設は強く関連するこ
とが明らかとなっている． 
　レジオネラ症の届出数は全国的に増加傾向であ
り，2018 年には 2,130 件の報告があり，ついに

要　旨　2018 年 6 ～ 11 月に県内 13 施設から採取した浴用水 49 検体，シャワー水 28 検体，カラン水
15 検体について，Legionella 属菌による汚染実態調査を実施した．結果は以下のとおりであった．
1． Legionella 属菌検出率は培養法全体で 19/92 検体（20.7％），これを給湯方式別に見ると，浴用水

10/49 検体（20.4%），シャワー水 4/28 検体（14.3％），カラン水 5/15（33.3%）で，カラン水での
検出率がもっとも高かった．また，泉種別に見ると，白湯における検出率は，14.3％～ 17.8％と給湯
方式による差は認められなかったのに対し，井戸水ではシャワー水の 11.8％に対し，カラン水の検出
率が 50.0％と大きな差が認められた．

2． LAMP法によるLegionella属菌の検出率は全体では35/92検体（38.0％）で，これを給湯方式別に見ると，
浴用水 23/49 検体（46.9%），シャワー水 7/28 検体（25.0％），カラン水 5/15（33.3%）で，浴用水
での検出率がもっとも高かった．泉種別の検出率は，白湯では 15/45 検体（33.3%），温泉が 10/22
検体（22.7%），井戸水が 10/25 検体（40.0%）で，井戸水がもっとも高かった．

3． Legionella 属菌の検出率と残塩濃度との関連性を見たところ，浴用水では，24/49 検体（49.0％）が
残塩濃度 1.0 mg/L 以上と高く，その Legionella 属菌検出率は 2/24 検体（8.2％）であった．これ
に対し，残塩濃度が 1.0 mg/L 以下の検体では検出率は 0 - <0.2 mg/L で 3/11 検体 (27.3％ )，0.2 - 
<1.0 mg/L で 5/14 検体（35.7%）で，Legionella 属菌検出率は，適正な残塩濃度とされる 0.2 - <1.0 
mg/L の検体でもっとも高かった．一方，カラン水では残塩濃度 0 - <0.2 mg/L の検体で検出率は 3/7

（42.9%）と高く，全体として，残塩濃度と Legionella 属菌陽性率は必ずしも相関しなかった．
4． LAMP 法による Legionella 属菌検出率は全体で 35/92 検体（38.0％）でこれを給湯方式別に見ると，

浴用水 23/49 検体（46.9%），シャワー水 7/28 検体（25.0％），カラン水 5/15（33.3%），浴用水で
の検出率がもっとも高かった．LAMP 法陰性だが培養法で Legionella 属菌が検出された 6 検体におけ
る Legionella 属菌数は，30 cfu/100mL（1 検体），10 cfu/100mL（5 検体）と少なかった．検出され
た Legionella 属菌は，L. pneumophila が多く，なかでも Lp1 が多かった．

　これらの結果から，塩素消毒や換水により浴用水の Legionella 属菌汚染を完全に防ぐことはできないこ
とが示され，また，循環式利用水とは関係しないシャワー水やカラン水における Legionella 属菌の検出率
や種類から，本菌によるリスクは明らかとなった．レジオネラ症を予防するためには，塩素による衛生管
理だけに頼らず，こまめな清掃や配管洗浄などが重要であることが改めて示された．
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2,000 件を超えた［5］．富山県でも同様の傾向を
示し，2018 年の患者届出数は 42 件で，罹患率（人
口 10 万人当たりの発生数）は，全国と比べて高
い状況であることは変わっていない［5］．
　そこで，レジオネラ症の感染源を明らかにし，
その発生予防に資することを目的として，感染源
として注意を要する浴用施設における Legionella
属菌による汚染実態を調査したので報告する．

材料と方法

１．対象と材料
　2018 年 6 ～ 11 月に県内 13 施設から採取し
た浴用水 49 検体，シャワー水 28 検体，カラン
水 15 検体，計 92 検体を試料とした．採水は厚
生センターの担当者に依頼した．浴用水は採取後
直ちにハイポ入り滅菌採水瓶に入れ，採水当日に
当所へ搬入された．また，浴用水の遊離残留塩素
濃度（残塩濃度）は採水現場もしくは厚生センター
内で担当者が測定した．
２．浴用水の濃縮と培養
　検査は厚生労働科学研究［6］に従い，実施した．
すなわち，検水 1,500 mL をポリカーボネート
製メンブランフィルター（直径 47 mm，0.22 μ
m，日本ミリポア）で吸引ろ過した．このフィル
ターを 50 mL 滅菌コニカルチューブに入れ 15.0 
mL の滅菌蒸留水を加え，ボルテックスで１分間
振盪し，100 倍濃縮試料（未処理試料）とした．
Legionella 属菌以外の細菌（夾雑菌）の発育を抑
制するために，濃縮試料のうち 1.0 mL は pH2.2
の 0.2M KCl-HCl（レジオネラ検体用前処理液：
極東製薬工業）を等量加え 5 分間静置し，酸処
理試料とした．また，1.0 mL は 50℃ 20 分間ヒー
トブロックで加熱し，加熱処理試料とした．酸処
理試料は 200 μ L を，加熱処理試料と未処理試
料は 100 μ L を GVPC 寒天培地（日水製薬）に
コンラージ棒で全面に広げ，試料が吸収されるま
で室温で静置した．菌数が多く，濃縮試料では菌
数が測定できない場合も想定されるため，検体の
原液（非濃縮検体）による培養も行った．これら
の培地を乾燥しないよう湿潤箱に入れ，35℃で 7
～ 10 日間培養した．平板上の菌は，培養 3 日～
7 日目に実体顕微鏡を用いる斜光法［7］により
Legionella 属菌に特異的とされるモザイク模様，
カットガラス様の形態を観察した．
3．同定および菌数測定
　Legionella 属菌様のコロニーを血液寒天培地

（栄研化学）および BCYE α寒天培地（日本ビオ
メリュー）に再分離し，2 日後に BCYE α寒天培
地のみに発育したコロニーについて，ラテックス，
市販抗血清と凝集を確認したものを Legionella
属菌と同定した．未処理，加熱処理，酸処理試料
すべてを観察し，もっとも多く Legionella 属菌
と同定された数をもって浴用水 100 mL あたり
の Legionella 属菌数に換算し，10 CFU 以上を陽
性とした．コロニー数が極めて多い場合は 10 ～
20 コロニーを同定し，その Legionella 属菌の割
合から，全 Legionella 属菌数を計算した．ある
いは，未濃縮検体の培養平板に発育したコロニー
数からその数を算出した．Legionella 属菌を認め
ない場合 10 CFU/100mL 未満とした．
４．血清型別試験
　浴用水 1 検体あたり 1 ～ 10 個の BCYE α寒
天発育菌を用い，病原体検出マニュアル［8］に
従い，加熱抗原を作製した．反応はレジオネラ
免疫血清（デンカ生研）および Legionella Latex 
Test Kit（オキソイド）を用いて行った．
５．DNA抽出法
　新鮮分離株を 5％キレックス液（日本バイオラ
ド）に懸濁し，100℃ 10 分の加熱処理を行い，
遠心（10,000 rpm，5 分）して得られた上清を
DNA 溶液とした．
６．LAMP法による遺伝子検査
　Loopamp レジオネラ検出試薬キット E（栄研
化学）を用い，濁度装置 LA320C で判定した．
本法は死菌 DNA も検出するため，遺伝子の増幅
が認められた検体を陽性（定性）とした．

結　　果

１．浴用水の管理状況
　採水日の残塩濃度別検体数を表 1 に示した．
濃度として推奨されている 0.2 - <1.0 mg/L の検
体は 32 検体（浴用水 14 検体，シャワー水 11 検
体，カラン水で 7 検体）で全体の 32.7％であった．
残塩濃度の低い（0.0 - <0.2 mg/L）検体は 33 検
体（33.7％）で，なかでもシャワー水が 15 検体

（45.5%）と高い割合を示した . シャワー水でみ
ると 15/28 検体（53.6％）で推奨される残塩濃
度が保持されていなかった．逆に残塩濃度の高い

（1.0 mg/L 以上）検体は 27 検体で，うち浴用水
が 24 検体（88.1%）と高い割合を示した．浴用
水では 38/49 検体（77.6％）で，残塩濃度は推
奨される濃度以上に保持されていた．一方，浴用
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水における換水頻度は毎日が 18/49 検体（6 施
設），週に 1 ～ 2 回が 21/49 検体（７施設）であっ
た．換水頻度と Legionella 属菌の検出率に関連
性は認められなかった（データ未掲載）. 

2．Legionella属菌検出率
①　培養による Legionella 属菌検出率
　結果を表 2 に示した．全体の検出率は 19/92
検体（20.7％）で，これを給湯方式別に見ると，
浴用水 10/49 検体（20.4%），シャワー水 4/28
検体（14.3％）カラン水 5/15（33.3%）で，カ
ラン水での検出率がもっとも高かった．さらに
泉種別でみると，浴用水では井戸水を使用して
いる施設はなく，白湯での検出率は 5/27 検体

（18.9%），温泉が 5/22 検体（22.7%）で，温泉
でわずかに高かった．シャワー水では温泉を使
用した施設はなく，白湯，井戸水における検出
率は，2/11 検体（18.2％），2/17 検体（11.8％）
と，わずかに白湯で高かった．カラン水でも，
シャワー水と同じく温泉を使用した施設は認めら
れず，白湯と井戸水のそれぞれの検出率は，1/7
検体（14.3％）と 4/8 検体（50.0％）で，シャ
ワー水とは逆に井戸水での検出率が高かった．今
回調査した検体に薬湯は含まれていなかった．
Legionella 属菌検出率を泉種で見ると，白湯にお
ける検出率は，14.3％～ 17.8％と給湯方式によ
る差は認められなかったのに対し，井戸水では
シャワー水の 11.8％に対し，カラン水の検出率
が 50.0％と大きな差が認められた．
 

②　LAMP 法による Legionella 属菌検出率
　結果を表 3 に示した．検出率は全体では 35/92
検体（38.0％）で，これを給湯方式別に見ると，
浴用水 23/49 検体（46.9%），シャワー水 7/28
検体（25.0％），カラン水 5/15（33.3%），浴用
水での検出率がもっとも高かった．さらに泉種
別で詳しく見ると，浴用水における白湯での検
出率は 13/27 検体（48.1%），温泉が 10/22 検体

（45.5%）で，差は認められなかった．シャワー
水では，温泉を使用した施設はなく，白湯，井戸
水における検出率は，1/11 検体（9.1％），6/17
検体（35.3％）と，井戸水で高かった．カラン
水でも，シャワー水と同じく，温泉を使用した施
設は認められず，白湯と井戸水のそれぞれの検出
率は，1/7 検体（14.3％）と 4/8 検体（50.0％）
で，井戸水での検出率が高かった．泉種別による
LAMP法の結果は，白湯では15/45検体（33.3%），
温泉が 10/22 検体（22.7%），井戸水が 10/25 検
体（40.0%）で，井戸水がもっとも高かった．

③　Legionella 属菌と残塩濃度
　検体中の Legionella 属菌の検出率と残塩濃度
との関連性を図 1 に示した．浴用水では，24/49
検体（49.0％）が残塩濃度 1.0 mg/L 以上で，
Legionella 属菌検出率は 2/24 検体（8.2％）で
あった．これに対し，残塩濃度が 1.0 mg/L 以
下の検体では検出率 0 - <0.2 mg/L で 3/11 検体 

（27.3％），0.2 - <1.0 mg/L で 5/14 検体（35.7%）
で，適正な残塩濃度とされる検体での陽性率が
もっとも高かった．一方，シャワー水，カラン水
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では，残塩濃度が >1.0 mg/L では Legionella 属
菌は検出されなかった．カラン水の残塩濃度 0 - 
<0.2 mg/L の検体では陽性率は 3/7（42.9%）と
高かった．全体として，残塩濃度と Legionella
属菌陽性率は必ずしも相関しなかった．

④　検出された Legionella 属菌の数と血清群
　培養法，LAMP 法いずれか一方，もしくは
両法で陽性となった 41 検体について，LAMP
法の定性試験結果，培養法による 100 mL あ
たりの定量値および分離された Legionella 属
菌の菌種をまとめた（表 4）．LAMP 法は定性
的な結果であるが，およそ半数（22/41 検体：
44.9％）で LAMP 法陽性，培養法陰性という
結果であった．この傾向は浴用水で顕著に認め
ら れ，60.0 ％ に 当 た る 15 検 体 で LAMP 法 の
み陽性であった．これらの検体の残塩濃度に特
定の傾向は認められなかった．一方，LAMP 法
は陰性だが培養法で Legionella 属菌が検出され
た 6 検 体（No.11,12,25,35,37,38） で は， 検
出された Legionella 属菌の菌数は No.37 は 30 
cfu/100mL，それ以外の 5 検体は 10 cfu/100mL
と少なかった．培養による Legionella 属菌数は
10 ～ 550 cfu/100mL と，昨年度の調査［9］に
比べると全般に少ない傾向を示した．検出された
Legionella 属菌は，シャワー水の No.27 の UT，
カラン水 No.36 の L. londiniensis 以外はすべて L. 

pneumophila であった．もっとも多く検出された
のは Lp1（5 検体），次いで Lp6（4 検体），Lp4，
5，9 がそれぞれ 3 検体と続いた．

考　　察

　富山県におけるレジオネラ症の罹患率（対人
口 10 万人あたりの患者発生数）は，調査が始
まった 2007 年より継続的に上位である．このた
め，富山県では厚生部生活衛生課の主導のもと，
2014 年から浴用水の管理のため，Legionella 属
菌による汚染状況の監視体制を強化している．ま
た，2016 年 3 月にはレジオネラ症患者発生時に
おける対応要領も制定するなど，行政としてさま
ざまなアプローチを試みている．しかしながら，
本県のレジオネラ症では感染源が特定される事例
は少なく，行動調査の中から利用した浴用施設の
衛生管理状況や Legionella 属菌検査を実施する
にとどまっている．調査の結果では，患者らは浴
用施設利用後にレジオネラ症を発症するケースが
多く，およそ 4 割が公衆浴場などを利用してい
ることが判明している．新たな感染源が特定でき
ないまでも，この 4 割の患者を減らすことは近々
の大きな目標である．そのためにも，日常的に浴
用施設の衛生管理を監視する体制と汚染実態の把
握は必要である．
　浴用水の衛生管理は一般的には塩素消毒によ
り行われている．昨年度の調査では，残塩濃度
の高い検体で Legionella 属菌の検出率は低い
傾向を示したが，今年度の調査では残塩濃度と
Legionella 属菌の検出率は相関しなかった．この
結果，塩素による消毒だけで浴用水をコントロー
ルできるとは限らないことを示している．さらに，
Legionella 属菌の検出率と換水との関連性も認め
られず，毎日換水している浴用水から，多い場合
では 550 cfu/100mL もの Legionella 属菌が検出
された．すなわち，塩素消毒や換水により浴用水
の Legionella 属菌汚染を完全に防ぐことはでき
ないことを示している．バイオフィルムを形成し
ている場合など，これらの方法では汚染を回避で
きないものと考えるべきであろう．循環式利用水
とは関係しないシャワー水やカラン水における
Legionella 属菌の検出率や種類から，本菌による
リスクは明らかである．今回の調査でとりわけ検
出率の高かった検体は，残塩濃度 0 - <0.2 mg/L
のカラン水（42.9%）で，その多くは井戸水であっ
た．従って，レジオネラ症を予防するためには，

 
表 4．Legionella 属菌が検出された検体と分離菌の情報 表 4．Legionella属菌が検出された検体と分離菌の情報
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塩素による衛生管理だけに頼らず，こまめな清掃
や配管洗浄などが重要である．
　近年は，感染症の検査にも遺伝子検査法が多く
取り入れられている．レジオネラ検査においても
例外ではなく，「レジオネラ症防止指針第 4 版」
に遺伝子検査法が記載され，検査の迅速性が高ま
ることが期待されている．本調査では定性検査と
して LAMP 法を併用している．遺伝子検査法は
死菌由来の DNA も検出するため，検出率は高く
なる場合が多い．しかしながら，なかには培養で
きない状態の Legionella 属菌を検出している可
能性もあることから，いずれの場合でも検体中に
Legionella 属菌が存在したことを意味する．従っ
て，遺伝子検査において陽性となった場合は衛生
管理を徹底することが望まれる．
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富山市都市河川水から検出されたサルモネラの血清型と薬剤感受性

加藤　智子　　磯部　順子　　内田　　薫　金谷　潤一
　木全　恵子　　綿引　正則

Serovars and Drug Susceptibilities of Salmonella Isolates from
River Water in Urban Area of Toyama City

Tomoko KATO, Junko ISOBE, Kaoru UCHIDA, Jun-ichi KANATANI,
Keiko KIMATA and Masanori WATAHIKI

　サルモネラによる食中毒は，事件数，患者数と
もに毎年上位を占めており，依然として公衆衛生
上重要な食中毒原因菌のひとつとなっている . 厚
生労働省食中毒統計 [1] によると，2018 年に発
生したサルモネラを原因とする食中毒は，細菌性
食中毒のうち，事件数では第 6 位，患者数では
第 3 位であった．また，近年，薬剤耐性菌が増
加しており，多剤耐性菌が臨床現場で大きな問題
となっている．サルモネラに関しても多剤耐性菌
の報告が増加しており，食中毒菌の薬剤耐性化に
よるヒトへの健康被害の拡大が危惧されている．
　当所では，サルモネラによる環境汚染の実態を
把握する目的で，過去に 1979 ～ 2001 年の 23
年間にわたりサルモネラの河川水調査を実施して

きた [2]． 
　本報告では，近年（2014 ～ 2017 年）の河川
水およびヒトからのサルモネラの分離状況と分離
株の血清型，さらに薬剤耐性の状況を調査した結
果について，過去調査時からの変遷もあわせて述
べる．

材料と方法

1．対象と材料
　調査定点は，富山市内を流れるいたち川（I），
松 川（M）， 赤 江 川（A）， 土 川（D） の 4 河 川
に設けた．定点数は，1979 ～ 2001 年調査時
の 8 ～ 11 か所のうち水系の異なる 5 か所（I-1，

要　旨　富山市内の 4 河川に定点を設けて定期的に採水を行い，サルモネラの分布状況を調査した．あわ
せて県内でヒトから分離されたサルモネラとの比較を行った．本調査は，過去に 1979 ～ 2001 年の 23
年間にわたり当所で実施しており，その結果は既報（第 25 号）で報告している．今回，過去に調査して
いた定点のうち水系の異なる 5 定点について 2014 ～ 2017 年に調査を実施し，過去の調査結果との比較
を行った．また，薬剤感受性については関連遺伝子の検出も行った．結果は以下のとおりであった．
1． 各定点におけるサルモネラの陽性率は，過去調査の前半 12 年間（1979 ～ 1990 年）は 62.1％，後半

11 年間（1991 ～ 2001 年）は 29.3％，2014 ～ 2017 年は 32.6％であった．
2． 2014 ～ 2017 年に富山市内河川水から分離されたサルモネラは 13 血清型 37 株であった．血清型別

では，Salmonella Typhimuriumの鞭毛抗原の第2相を欠いた変異株と推定される4:i:-が10株（27.0％）
と最も多く，次いで S. Nagoya が 7 株（18.9％），S. Thompson が 5 株（13.5％）の順であった．

3． 2014 ～ 2017 年に分離された主な血清型のサルモネラの薬剤感受性を調べたところ， 耐性株の頻度は
河川水由来株は 0/17（0.0％）であった．これに対し，ヒト由来株は 23/69（33.3％）で，河川水由
来株より耐性率が高い傾向であった．

4． 河川水由来株のうち 86 株を対象に薬剤耐性遺伝子（aadA，aadA2，strA，aphA-Iab，tetA(A)，
tetA(B)）の保有状況を調べたところ，7/86（8.1％）がいずれかの遺伝子を保有していた．なお，
ESBL 関連遺伝子は検出されなかった．

　以上，長期間にわたるサルモネラの分離状況と細菌学的特徴の変遷は，衛生環境の改善等が影響してい
ると考えられる．このようなサルモネラ保存株は貴重な遺伝子資源となると思われ，今後，次世代シーク
エンサー等の最新技術を用いたさらなる解析が期待される．
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A-1，M-1，M-4 および D-1）とした（図 1）．採
水は 2014 年 6 月～ 2017 年 12 月に隔月で実施
した．サルモネラの分離は既報 [3,4] に従い実施
した．
　ヒト由来のサルモネラは，富山県内の医療機関，
保健所，厚生センターにおいてヒトから分離され，
衛生研究所に搬入されたサルモネラ 1,909 株に
ついて調査した．
2．血清型別試験
　市販のサルモネラ診断用免疫血清（デンカ生研）
を用いて実施した．
3．薬剤感受性試験
　市販の薬剤感受性用ディスク（センシディスク：
日本 BD）を用い，臨床検査標準協会（CLSI）の
抗菌薬ディスク感受性実施基準に基づき行った．
使用薬剤はアミノベンジルペニシリン（ABPC），
セファロチン（CET），コリスチン（CL），スト
レプトマイシン（SM），ゲンタマイシン（GM），
カナマイシン（KM），テトラサイクリン（TC），
ナリジクス酸（NA），クロラムフェニコール（CP）
の 9 薬剤である．
4．DNA抽出法
　河川水 5 定点から分離されたサルモネラのう
ち 計 86 株（1979 ～ 1981 年 28 株，1996 ～
1998 年 29 株，2015 ～ 2017 年 29 株）につい
て，トリプチケースソイ寒天培地（TSA：日本
BD）で生育させた新鮮コロニーの一部を 100 μ

L　5%(W/V) キレックス -100（バイオ・ラッド
ラボラトリー）液に懸濁し，100℃ 10 分の加熱
処理を行い，遠心（12,000 rpm，5 分）して得
られた上清を PCR の鋳型とした．
5．薬剤耐性遺伝子の検出
　上記 3 の薬剤感受性試験で耐性株が多く検出
された薬剤について，PCR 法で耐性遺伝子の検
出を行った．対象遺伝子は，アミノグリコシド
系薬剤耐性遺伝子（aadA，aadA2，aphA-Iab），
SM 耐性遺伝子（strA），TC 耐性遺伝子（tetA(A)，
tetA(B)） で あ る．PCR は Gebreyes ら の 報 告
[5] に基づき実施した．PCR 酵素は GoTaq® G2 
HotStart Green Master Mix（プロメガ）を用い，
酵素にあわせて反応条件を一部改変した．PCR
増幅産物は 2％アガロース電気泳動で分離，検出
した．
　ESBL 遺伝子の検出は，TEM 型，SHV 型およ
び CTX-M 型遺伝子（CTX-M-1 group，CTX-M-2 
group，CTX-M-9 group，CTX-M-8/25 group）
を同時検出可能なマルチプレックス PCR 法 [6]
で行った．

結　　果

1．�富山市河川水からのサルモネラ分離状況
（2014～ 2017年）

　2014 ～ 2017 年に実施した河川水調査にお
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図1. 富山市河川水採水定点

1. I-1
2. I-2
3. A-1
4. I-3
5. M-1
6. M-2
7. M-3
8. M-4
9. I-5
10.I-6
11.D-1

2014～2017年は1，3，5，8，11の5定点について実施

表 1．富山市河川水からの定点別・月別サルモネラ分離状況（2014～2017 年） 

 

6月 7月 10月 12月 2月 6月 8月 10月 12月

I-1
S . Nagoya S . Manhattan S . Schwarzengrund S . Saintpaul

S . Infantis

A-1
S . Nagoya S . Manhattan S . Nagoya

S . Thompson

M-1
S . Blockley

4:i:-
S . Manhattan S . Saintpaul

S . Thompson

S . Manhattan

I-4
S . Nagoya S . Thompson

D-1
4:i:- S . Agona

陽性数/
検体数

2/5 2/5 3/5 0/5 2/5 1/5 2/5 1/5 2/5

2014年 2015年

定点

計

2月 5月 6月 8月 10月 12月 2月 8月 10月 12月 陽性数/検体数

I-1
S . Schwarzengrund

16：b：en

S . Thompson S. Brandenburg 4:i:- S . Nagoya 4:i:-
S . Minnesota 10/19

A-1
S . Nagoya

4/19

M-1
S . Thompson 4:i:- 4:i:-

8/19

I-4
S . Nagoya 4:i:- 4:i:-

4/19

D-1
4:i:- S. Typhimurium 4:i:-

5/19

陽性数/
検体数

1/5 1/5 3/5 4/5 2/5 1/5 0/5 1/5 3/5 0/5
31/95

（32.6％）

2016年 2017年

定点

図 1．富山市河川水採水定点
2014~2017 年は 1，3，5，8，11の 5定点について実施
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けるサルモネラの分離状況を表 1 に示した．サ
ルモネラはいずれの定点からも分離され，陽性
率は全体で 31/95（32.6％），定点別では 4/19

（21.1％）～ 10/19（52.6％）であった．採水月
別では 2014 年 12 月，2017 年 2 月および 12 月
を除く月ではいずれかの定点でサルモネラが分離
されていた．血清型別にみると，分離株数は 4:i:-
が10株，S. Nagoyaが7株，S. Thompsonが5株，
S. Manhattan が 4 株で，他の 9 血清型は 1 ～ 2
株であった．多く分離された血清型のうち，4:i:-
は A-1 を除く 4 定点で，S. Nagoya は D-1 を除
く 4 定点で分離されていた．
2．�富山市河川水からのサルモネラ分離状況の年
次推移

　5 定点の年次別のサルモネラ分離状況を表 2 に
示した．いずれの定点においても陽性率は過去
の調査の前半 12 年間で高く（平均 62.1％，表
2-A），後半 11 年間で低かった（平均 29.3％，
表 2-B）．2014 ～ 2017 年の陽性率は平均 32.6％
で，後半 11 年間と同程度であった（表 2-C）．
3．�富山市河川水から分離されたサルモネラ血清
型の年次推移

　過去調査時および 2014 ～ 2017 年に河川ある
いはヒトから分離されたサルモネラの主な血清型
の年次推移を表 3，4 に示した．なお，1979 ～
1982 年の河川水調査では定点 D-1 について調査
を実施していなかったため， 表 3 には 1983 年以

降の結果を示した．河川水由来株についてみる
と，1983 ～ 1990 年の分離株数は 188 株で，S. 
Paratyphi B が 25 株（13.3 ％），S. Infantis が
12 株（6.4％），S. Agona が 10 株（5.3％）の順
に多かった．1991 ～ 2001 年の分離株数は 127
株で，S. Typhimurium が 13 株（10.2％），4:i:-
が 10 株（7.9％），S. Thompson が 9 株（7.1％）
の順であった．2014 ～ 2017 年の分離株数は 37
株 で，4:i:- が 10 株（27.0 ％），S. Nagoya が 7
株（18.9 ％），S. Thompson が 5 株（13.5 ％）
の順であった．4:i:- は 1990 年代後半から分離さ
れ始め [2]，2014 ～ 2017 年では最も多く分離さ
れていた．
　 一 方， ヒ ト 由 来 株 に つ い て み る と，1979
～ 1990 年 で は S. Paratyphi B が 16.0 ％，S. 
Typhimurium が 12.4 ％，S. Enteritidis が
12.1％の順であった．1991 ～ 2001 年では S. 
Enteritidis が 50.2％，S. Typhimurium が 8.5％，
S. Infantis が 4.5％の順であった．2014 ～ 2017
年 で は S. Thompson が 19.5 ％，S. Enteritidis 
が 12.5％，S. Infantis が 6.3％の順であった．い
ずれの期間も S. Enteritidis の分離数が多いが，
とくに 1991 ～ 2001 年については 1994 年の大
規模食中毒が反映されている．S. Paratyphi B は
1979 ～ 1990 年には最も多く分離されていたが，
近年はほとんど分離されていない．一方，4:i:-
は 2001 年から分離され始め，近年はほぼ毎年分

表 1．富山市河川水からの定点別・月別サルモネラ分離状況（2014～ 2017年）
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図1. 富山市河川水採水定点

1. I-1
2. I-2
3. A-1
4. I-3
5. M-1
6. M-2
7. M-3
8. M-4
9. I-5
10.I-6
11.D-1

2014～2017年は1，3，5，8，11の5定点について実施

表 1．富山市河川水からの定点別・月別サルモネラ分離状況（2014～2017 年） 

 

6月 7月 10月 12月 2月 6月 8月 10月 12月

I-1
S . Nagoya S . Manhattan S . Schwarzengrund S . Saintpaul

S . Infantis

A-1
S . Nagoya S . Manhattan S . Nagoya

S . Thompson

M-1
S . Blockley

4:i:-
S . Manhattan S . Saintpaul

S . Thompson

S . Manhattan

I-4
S . Nagoya S . Thompson

D-1
4:i:- S . Agona

陽性数/
検体数

2/5 2/5 3/5 0/5 2/5 1/5 2/5 1/5 2/5

2014年 2015年

定点

計

2月 5月 6月 8月 10月 12月 2月 8月 10月 12月 陽性数/検体数

I-1
S . Schwarzengrund

16：b：en

S . Thompson S. Brandenburg 4:i:- S . Nagoya 4:i:-
S . Minnesota 10/19

A-1
S . Nagoya

4/19

M-1
S . Thompson 4:i:- 4:i:-

8/19

I-4
S . Nagoya 4:i:- 4:i:-

4/19

D-1
4:i:- S. Typhimurium 4:i:-

5/19

陽性数/
検体数

1/5 1/5 3/5 4/5 2/5 1/5 0/5 1/5 3/5 0/5
31/95

（32.6％）

2016年 2017年

定点
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離されている．
4．�ヒトおよび河川水から分離されたサルモネラ
の薬剤耐性

　ヒトおよび河川水から分離されたサルモネラの
うち主な 10 血清型の薬剤耐性率を表 5 に示した．
9 薬剤のいずれかに耐性を示した割合は，2014
～ 2017 年はヒト由来株で 33.3％，河川水由来
株で 0.0％であった．過去調査時とは調査株数が
大きく異なるため単純な比較はできないが，過去
調査時と同様，2014 ～ 2017 年も河川水由来株
よりヒト由来株で耐性率が高い傾向であった． 
5．�河川水由来株の薬剤耐性遺伝子，ESBL 関連
遺伝子の検出状況

　河川水由来株の薬剤耐性遺伝子の検出状況を
表 6 に示した．いずれかの耐性遺伝子が検出さ
れた割合は，7/86（8.1％）であった．うち 6 株
で複数の耐性遺伝子が検出された．SM 耐性 9 株
のうち，strA 保有株が 2 株，aadA 保有株が 2 株，
strA と aadA 保有株が 1 株であった．TC 耐性 6
株のうち，tetA(A) 保有株が 3 株，tetA(B) 保有株
が 1 株であった．K 耐性の 3 株は全て aphA1-Iab
を保有していた．センシディスク法で耐性を示し
た薬剤と保有している耐性遺伝子の結果はよく一

致していた．なお，ESBL 関連遺伝子は調査した
86 株ではいずれも検出されなかった．

考　　察

　富山市河川水からのサルモネラ分離率は，
1979 ～ 1990 年にかけて著しく減少していた．
その後，1990 年代および 2014 ～ 2017 年は年
次により変動はあるものの，約 30％の陽性率で
推移していた．汚染指標菌として生菌数および大
腸菌群数についても調査したところ，生菌数は
あまり変化がみられなかったが，大腸菌群数は
1979 年の約 1/100，1996 年の約 1/10 に減少し
ていた（未発表）．サルモネラ陽性率低下の原因は，
既報 [7] のとおり，他の河川から取水し流量を増
加させたことで河川が浄化されたことや，下水道
の普及等によるものと思われる．しかし，現在で
も約 30％の陽性率であることは，下水道等の環
境整備が進んでいる中で，依然としてヒトや動物
から河川にサルモネラが多く排出されていること
を反映しているものと思われる． 
　2014 ～ 2017 年の河川水由来株では，血清型
4:i:- が最も多く分離され，この血清型は同期間

  

A. 1979～1990年
定点 1979 1980 1981 1982 1983 1984 1985 1986 1987 1988 1989 1990 小計 （％）

I-1 7/7 10/12 8/8 5/6 6/6 6/6 5/6 2/6 1/6 0/6 4/6 1/6 55/81 67.9%

A-1 7/7 9/12 5/8 5/6 2/6 3/6 5/6 4/6 2/6 4/6 6/6 3/6 55/81 67.9%

M-1 5/7 11/12 6/8 2/6 4/6 3/6 6/6 3/6 4/6 3/6 3/6 3/6 53/81 65.4%

I-4 6/7 7/12 4/8 4/6 3/6 3/6 5/6 2/6 3/6 2/6 3/6 4/6 46/81 56.8%

D-1 - - - - 2/3 5/6 3/5 1/5 2/6 2/6 1/6 3/6 19/43 44.2%

計 25/28 37/48 23/32 16/24 17/27 20/30 24/29 12/29 12/30 11/30 17/30 14/30
陽性率（％） 89.3% 77.1% 71.9% 66.7% 63.0% 66.7% 82.8% 41.4% 40.0% 36.7% 56.7% 46.7%

B. 1991～2001年
定点 1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 小計 （％）

I-1 2/6 1/6 0/6 4/7 3/6 1/4 4/12 2/3 0/4 2/6 2/6 21/66 31.8%

A-1 2/6 0/6 1/6 2/7 2/6 1/5 4/12 3/3 0/4 2/6 2/6 19/67 28.4%

M-1 1/6 2/6 1/6 4/7 2/6 0/5 4/12 2/3 0/4 2/6 5/6 23/67 34.3%

I-4 2/6 0/6 1/6 2/7 2/6 1/5 4/12 1/3 1/4 3/6 2/6 19/67 28.4%

D-1 1/6 1/6 2/6 1/7 2/6 0/5 3/12 2/3 0/4 2/6 2/6 16/67 23.9%

計 8/30 4/30 5/30 13/35 11/30 3/24 19/60 10/15 1/20 11/30 13/30
陽性率（％） 26.7% 13.3% 16.7% 37.1% 36.7% 12.5% 31.7% 66.7% 5.0% 36.7% 43.4%

C. 2014～2017年
定点 2014 2015 2016 2017 小計 （％）

I-1 2/4 2/5 5/6 1/4 10/19 52.6%

A-1 2/4 1/5 1/6 0/4 4/19 21.1%

M-1 2/4 3/5 2/6 1/4 8/19 42.1%

I-4 0/4 1/5 2/6 1/4 4/19 21.1%

D-1 1/4 1/5 2/6 1/4 5/19 26.3%

計 7/20 8/25 12/30 4/20
陽性率（％） 35.0% 32.0% 40.0% 20.0%

表2．富山市河川水からの定点別・年次別サルモネラ分離状況，年次推移

31/95

62.1%

29.3%

32.6%

228/367

98/334

表5．ヒトおよび河川水から分離された主な血清型のサルモネラにおける薬剤耐性率

血清型

S . Paratyphi B 28/149* （18.8%） 8/124 （6.5%） 0/0 0/0

S .Typhimurium 96/177 （54.2%） 26/79 （32.9%） 4/5 （80.0%） 0/1 （0.0%）

4:i:- 1/1 （100.0%） 1/13 （7.7%） 5/7 （71.4%） 0/9 （0.0%）

S . Enteritidis 269/576 （46.7%） 7/58 （12.1%） 6/16 （37.5%） 0/0

S . Infantis 10/94 （10.6%） 12/48 （25.0%） 7/8 （87.5%） 0/1 （0.0%）

S . Litchfield 34/80 （42.5%） 9/31 （29.0%） 0/4 （0.0%） 0/0

S . Tennessee 13/23 （56.5%） 3/31 （9.7%） 0/1 （0.0%） 0/0

S . Agona 1/15 （6.7%） 11/47 （23.4%） 0/0 0/1 （0.0%）

S . Thompson 2/20 （10.0%） 0/36 （0.0%） 1/25 （4.0%） 0/5 （0.0%）

S . Braenderup 5/47 （10.6%） 0/21 （0.0%） 0/3 （0.0%） 0/0

合計 459/1182 （38.8%） 77/488 （15.8%） 23/69 （33.3%） 0/17 （0.0%）
* 1剤以上に耐性であった菌株数／調査菌株数

1979～2001 2014～2017

ヒト 河川 ヒト 河川

表 2．富山市河川水からの定点別・年次別サルモネラ分離状況，年次推移
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のヒト由来株でも 4 番目に多かった．4:i:- は S. 
Typhimurium の H 抗原第 2 相が欠損した単相
変異株でその起源は欧州であると推測されている
が，近年，国内外で分離頻度が上昇し問題となっ
ている [8,9]．富山県では，河川水では 1997 年
から，ヒト由来株では 2001 年からその分離が
確認された．4:i:- の病原性は S. Typhimurium
と差がないと考えられ，今後の動向には引き続
き注意が必要である．また，4:i:- に次いで S. 
Nagoya が多く，2014 ～ 2016 年にかけて D-1
を除く 4 定点で分離されていた．IASR[10] によ
ると，この血清型は近年，各地研から報告された
ヒト由来株の上位 15 血清型に入るようになって
きたが，報告数はそれほど多くない．ただし，本
血清型による集団食中毒事例が 2000 年に静岡県
[11]，2016 年に千葉市 [12] で発生している．S. 
Nagoya は過去調査時には河川水からほとんど分
離されていなかったが 2014 ～ 2016 年にかけて
河川水から分離されていることから，上流に汚染
源があった可能性がある．しかし，本血清型の保
菌動物や自然界での分布にはいまだ不明な点が多

く，継続的な監視が望まれる．
　薬剤耐性については，全調査期間を通して
河川水由来株よりヒト由来株において耐性率
が高い傾向であった．さらに，ヒト由来の S. 
Typhimurium と S. Infantis では耐性率が過去調
査時より大きく増加していた．なお，4:i:- の耐
性率も S. Typhimurium と同様に高かった．こ
れらの血清型は，ヒトや牛，豚，鶏等の家畜から
多く分離されるため，薬剤耐性化の拡大が懸念さ
れる．由来による耐性率の相違の原因としては，
ヒトへの感染源となる食品や環境等が耐性を獲得
した株によって継続的に汚染されており，それ
がヒトに感染しているものと推測される．一方，
1979 ～ 2001 年の S. Infantis および S. Agona
の耐性率はヒト由来株より河川水由来株において
高かった．これらの血清型については，ヒト以外
由来のサルモネラが河川に流入している可能性も
考えられるが，その原因は明確ではない．
　河川水由来株について薬剤耐性遺伝子の保有状
況を調査したところ，7/86（8.1％）がいずれか
の遺伝子を保有しており，1 株を除き複数遺伝子

  

A. 1979～1990年
定点 1979 1980 1981 1982 1983 1984 1985 1986 1987 1988 1989 1990 小計 （％）

I-1 7/7 10/12 8/8 5/6 6/6 6/6 5/6 2/6 1/6 0/6 4/6 1/6 55/81 67.9%

A-1 7/7 9/12 5/8 5/6 2/6 3/6 5/6 4/6 2/6 4/6 6/6 3/6 55/81 67.9%

M-1 5/7 11/12 6/8 2/6 4/6 3/6 6/6 3/6 4/6 3/6 3/6 3/6 53/81 65.4%

I-4 6/7 7/12 4/8 4/6 3/6 3/6 5/6 2/6 3/6 2/6 3/6 4/6 46/81 56.8%

D-1 - - - - 2/3 5/6 3/5 1/5 2/6 2/6 1/6 3/6 19/43 44.2%

計 25/28 37/48 23/32 16/24 17/27 20/30 24/29 12/29 12/30 11/30 17/30 14/30
陽性率（％） 89.3% 77.1% 71.9% 66.7% 63.0% 66.7% 82.8% 41.4% 40.0% 36.7% 56.7% 46.7%

B. 1991～2001年
定点 1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 小計 （％）

I-1 2/6 1/6 0/6 4/7 3/6 1/4 4/12 2/3 0/4 2/6 2/6 21/66 31.8%

A-1 2/6 0/6 1/6 2/7 2/6 1/5 4/12 3/3 0/4 2/6 2/6 19/67 28.4%

M-1 1/6 2/6 1/6 4/7 2/6 0/5 4/12 2/3 0/4 2/6 5/6 23/67 34.3%

I-4 2/6 0/6 1/6 2/7 2/6 1/5 4/12 1/3 1/4 3/6 2/6 19/67 28.4%

D-1 1/6 1/6 2/6 1/7 2/6 0/5 3/12 2/3 0/4 2/6 2/6 16/67 23.9%

計 8/30 4/30 5/30 13/35 11/30 3/24 19/60 10/15 1/20 11/30 13/30
陽性率（％） 26.7% 13.3% 16.7% 37.1% 36.7% 12.5% 31.7% 66.7% 5.0% 36.7% 43.4%

C. 2014～2017年
定点 2014 2015 2016 2017 小計 （％）

I-1 2/4 2/5 5/6 1/4 10/19 52.6%

A-1 2/4 1/5 1/6 0/4 4/19 21.1%

M-1 2/4 3/5 2/6 1/4 8/19 42.1%

I-4 0/4 1/5 2/6 1/4 4/19 21.1%

D-1 1/4 1/5 2/6 1/4 5/19 26.3%

計 7/20 8/25 12/30 4/20
陽性率（％） 35.0% 32.0% 40.0% 20.0%

表2．富山市河川水からの定点別・年次別サルモネラ分離状況，年次推移

31/95

62.1%

29.3%

32.6%

228/367

98/334

表5．ヒトおよび河川水から分離された主な血清型のサルモネラにおける薬剤耐性率

血清型

S . Paratyphi B 28/149* （18.8%） 8/124 （6.5%） 0/0 0/0

S .Typhimurium 96/177 （54.2%） 26/79 （32.9%） 4/5 （80.0%） 0/1 （0.0%）

4:i:- 1/1 （100.0%） 1/13 （7.7%） 5/7 （71.4%） 0/9 （0.0%）

S . Enteritidis 269/576 （46.7%） 7/58 （12.1%） 6/16 （37.5%） 0/0

S . Infantis 10/94 （10.6%） 12/48 （25.0%） 7/8 （87.5%） 0/1 （0.0%）

S . Litchfield 34/80 （42.5%） 9/31 （29.0%） 0/4 （0.0%） 0/0

S . Tennessee 13/23 （56.5%） 3/31 （9.7%） 0/1 （0.0%） 0/0

S . Agona 1/15 （6.7%） 11/47 （23.4%） 0/0 0/1 （0.0%）

S . Thompson 2/20 （10.0%） 0/36 （0.0%） 1/25 （4.0%） 0/5 （0.0%）

S . Braenderup 5/47 （10.6%） 0/21 （0.0%） 0/3 （0.0%） 0/0

合計 459/1182 （38.8%） 77/488 （15.8%） 23/69 （33.3%） 0/17 （0.0%）
* 1剤以上に耐性であった菌株数／調査菌株数

1979～2001 2014～2017

ヒト 河川 ヒト 河川

表 5．ヒトおよび河川水から分離された主な血清型のサルモネラにおける薬剤耐性率

 

血清型 菌株数 陽性遺伝子（菌株数） 菌株数 陽性遺伝子（菌株数） 菌株数 陽性遺伝子（菌株数） 陽性率*

S . Paratyphi B 2 0 4 0 0 0 0/6
S . Typhimurium 1 0 4 aadA , aphA1-Iab (1) 1 0 1/6
4:i:- 0 0 4 0 8 0 0/12
S . Enteritidis 3 0 1 aadA , strA , tetA (A)(1) 0 0 1/4
S . Infantis 2 0 1 aadA , aphA1-Iab , tetA (A)(1) 1 0 1/4
S . Litchfield 3 strA , tetA (B)(1) 0 0 0 0 1/3
S . Agona 1 0 2 0 1 0 0/4
S . Thompson 1 0 3 0 5 0 0/9
S . Nagoya 3 0 0 0 4 0 0/7
S . Braenderup 3 0 0 0 0 0 0/3

Others 9 strA , tetA (B)(1) 10 0 9
aadA , aphA1-Iab , tetA (A)(1)

tetA (A)(1)
3/28

合計 28
2/28

（7.1％）
29

3/29
（10.3％)

29
2/29

（6.9％）
7/86

（8.1％）
* 調査した遺伝子のうち1つ以上が陽性であった菌株数/調査菌株数

1979～1981 1996～1998 2015～2017

表 6．河川水由来サルモネラの薬剤耐性遺伝子検出状況

富山衛研年報　第42号（2019）

－ 49 －



を保有していた．調査株数が少なかったためか，
保有状況に血清型や年次による特徴はとくに認め
られなかった．近年，第 3 世代セファロスポリン
系薬剤に対しても耐性を示す ESBL 産生菌が臨床
現場で大きな問題となっており，サルモネラに関
しても，サルモネラ症患者 [13,14] や鶏肉 [15,16]
からの分離例が報告されている．また，県内でも
2018 年にヒト由来株で ESBL 産生菌を 1 株確認
している（未発表）．今回の調査では河川水由来
株から ESBL 遺伝子は検出されなかったため，さ
らなる検討には至らなかった．
　本研究では，1979 年以降の都市河川水からの
サルモネラ分離率や血清型，薬剤感受性について，
長期的な視野でその変遷をみることができる．今
後，次世代シークエンサー等の最新技術を用いた
詳細な系統解析により，感染源の特定や食中毒発
生のメカニズムの研究に寄与すると考えられる．
その際には，これまで我々が長期間にわたり収集
してきた河川水由来およびヒト由来のサルモネラ
は貴重な遺伝子資源になると思われる．
　今後もサルモネラ感染症の実態を把握し，その
動向の監視を継続していく必要があると思われる．
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固相抽出－GC/MS法による飲料水中農薬類の高感度・高速一斉分析法の検討

村元　達也

Study of Highly Sensitive and High Speed Simultaneous Determination of Pesticides
in Drinking Water by Solid Phase Extraction and GC/MS

Tatsuya MURAMOTO

　水道水，水道原水等飲料水中の農薬類は，「農
薬の検出値を農薬の目標値で除した値の総和が 1
を超えないこと」とする総農薬方式により，水質
管理目標設定項目に位置づけられており，原則
として農薬ごとに定められる目標値の 1% まで測
定することが求められている [1]．現在，厚生労
働省健康局長通知 [2] により対象農薬リストとし
て掲載される農薬類 114 項目のうち，70 項目が
固相抽出―GC/MS 法の対象となっている．しか
し，一部の農薬について，通常の GC 分析で使用
するスプリットレス注入法では十分な感度が得ら
れず，目標値の 1% 値における定量やマススペク
トルパターンからの同定確認を行うことが困難と
なっている．また，水質検査の際には GC/MS 法
により測定する項目が多くあり，そのいずれもが
原則として 72 時間以内に試験を開始することと
されている [2-3] ことから，分析時間の短縮が求
められる．
　本研究では，当所でこれまで用いてきた大量注
入口装置付き GC/MS 一斉分析法 [4] に検討を加
え，大量注入法の分析条件及び使用する分離カラ
ムについて検討し，より高感度，高速な飲料水中
農薬類の一斉分析法を確立したので報告する．

方　　　法

１．試薬等
　農薬標準液は，いずれも富士フイルム和光純薬
( 株 ) 製の 66 種農薬混合標準液水質 1-2，15 種
農薬混合標準液水質 -2，48 種農薬混合標準液水
質 -5 及び CNP- アミノ標準物質をアセトンに溶
解した溶液を混合し，ジクロロメタンで適宜希
釈して用いた．この標準液は，固相抽出－ GC/
MS 法の対象となる 70 項目のうち，化審法で第
一種特定化学物質に指定されるエンドスルファン
を除く 69 項目の農薬及びそれらのアミノ体，オ
キソン体等を含む．内部標準液は，富士フイル
ム和光純薬 ( 株 ) 製の 3 種混合内部標準液を，ジ
クロロメタンで各 1 mg/L に調製して用いた．ポ
リエチレングリコールは，富士フイルム和光純薬
( 株 ) 製のポリエチレングリコール 300 を，ジク
ロロメタンで 300 mg/L に調製して用いた（以下，
PEG とする．）．精製水は，日本ミリポア ( 株 ) 製
の超純水装置 Milli-Q Direct 8 で精製した水を用
いた．ジクロロメタン，メタノール及び硫酸ナト
リウムは，いずれも富士フイルム和光純薬 ( 株 )
製の残留農薬・PCB 試験用を用いた．

要　旨　水質管理目標設定項目として規制される農薬類のうち，固相抽出－ GC/MS 法で測定する 69 項目につい
て，分析の感度及び速度を向上するため，Helix 注入口ライナーを用いた溶媒ベントモードによる 100 μ L の大
量注入法及びカラム効率の高い内径 0.18 mm の分離カラムを用いた高速分析法について検討した．その結果，ほ
ぼすべての農薬について，農薬ごとの目標値の 0.1% まで分析することが可能となるなど，感度が大きく向上した．
また，分析時間が 30.8 分から 16.8 分と約 1.8 倍向上した．この分析法を用いて，各農薬の目標値の 1% 以下と
なる濃度で 5 回の併行測定による添加回収試験を実施した結果，ジスルホトン，イソフェンホス及びエトフェン
プロックスを除く 66 項目の農薬について良好な結果となり，本試験法の有用性が確認された．
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２．器具及び装置
　固相カートリッジは，ジーエルサイエンス
( 株 ) 製 InertSep Slim-J PLS-3（230mg）（以下，
PLS-3 とする．）を用い，Waters 社製 Sep-Pak
コンセントレータ SPC 10-C を用いて PLS-3 に
検体を通水した．GC/MS 装置は，アジレント・
テクノロジー ( 株 ) 製 7890B/5977A を用いた．
オートサンプラーは，アジレント・テクノロジー
( 株 ) 製 7693 を用いた．注入口ライナーは，ア
ジレント・テクノロジー ( 株 ) 製 Helix double 
taper を用いた．分離カラムは，アジレント・テ
クノロジー ( 株 ) 製 HP-5MS を用いた．
３．試験溶液の調製
　検体 500 mL を，あらかじめジクロロメタン
5 mL，メタノール 5 mL 及び精製水 10 mL でコ
ンディショニングした PLS-3 に 10 mL/min で通
水した後，上端からジクロロメタン 5 mL を緩や
かに流し，硫酸ナトリウム 3 g を通して試験管に
採った．これに内部標準液 0.5 mL 及び PEG 50 
μL を加えた後，ジクロロメタンを加えて 5 mL
とし，試験溶液とした．
４．検量線溶液の調製
　農薬標準液を段階的に採り，内部標準液及び
PEG を試験溶液と同じ濃度となるように加えた
後，ジクロロメタンを用いて 0.0005，0.001，
0.002，0.005，0.01 及び 0.02 mg/L の検量線溶
液を調製した．これらは検体 0.000005 ～ 0.0002 
mg/L に相当する．
５．添加回収試験
　精製水 500 mL に，アセトンを用いて 0.005，
0.03 及び 0.1 mg/L に調製した農薬標準液をそ
れぞれ 0.5 mL 添加した．調製した各添加濃度の
5 検体について操作した．

結果及び考察

１．大量注入法の検討
　従来法 [4] で用いていた胃袋型のスパイラルイ
ンサートに変えて，らせん構造の Helix 注入口ラ
イナーを用いて，図 1 に示した溶媒ベントモード
により，サンプル注入量を増加する検討を行った．
　表 1 に示した分析条件について，当初は従来法
のとおり，注入口初期温度を 60℃として農薬標
準液を測定した．いずれも良好な感度及び分離の
農薬のピークが検出されたが，注入量を 5，10，
25，50 及び 100 μL とすると，50 μL まではす
べての農薬で注入量に比例して感度が増加した
のに対し，100 μL では保持時間の早い一部の農
薬（ジクロルボス等）で期待した感度の増加が見
られなかった．これは，試料注入時に揮発した農
薬の一部が注入口ライナーからあふれ，溶媒とと
もに排出されたためと考えられた．注入量を 100 
µL，注入口の初期温度を 40，50，60 及び 70℃
として測定すると，低温の方がジクロルボス等の
感度が増加し（図 2），50℃以下とすることで，
すべての農薬で 100 μL まで注入量に比例して感

  

図 1．溶媒ベントモードの動作概要

  

表 1．GC/MS分析条件 1
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度が増加することが確認された（図 3）．
　次に注入口初期温度を 50℃，注入速度を 100，
200 及び 300 μL/min として農薬標準液を測定し
たところ，ジクロルボス等の農薬で，注入速度が
速い方が感度が若干増加する傾向が確認された．
しかし，5 回の繰り返し測定から再現性を確認す
ると，注入速度が遅い方が安定しており，またカ
ラムへ移送される溶媒量の増加も懸念されたこと
から，注入速度は 100 μL/min とした．
　この分析条件（分析条件 1 とする．）を用いて，
0.00005mg/L（検体相当 0.0000005 mg/L）に
調製した農薬標準液を測定したところ，多くの農
薬で S/N 比≧ 10 の良好なピークが検出されるな
ど，高い感度が得られた．これにより，目標値の
低いクロルニトロフェンを除く 68 項目の農薬に
ついて，目標値の 0.1% 以下まで分析が可能とな
ることが確認された．

２．分離カラムの検討
　分離カラムの内径が細いほどカラム効率に優れ
ており，長さを短くして最適な分析条件に移行す
ることにより，測定対象農薬間の分離状態を維持
しながら分析時間を短縮することが期待できる．
厚生労働省通知の一斉試験法においては，分離カ
ラムとして，内径 0.25 ～ 0.53 mm，長さ 15 ～
60 m，膜圧 0.10 ～ 0.50 μm のものを使用する
こととされている [2] が，よりカラム効率が高く，
通常規格の GC/MS で良好に分析が可能な下限と
される内径 0.18 mm の分離カラムを用いて，分
析速度を向上する検討を行った．
　従来法で用いていた長さ 30 m，内径 0.25 
mm，膜厚 0.25 µm の分離カラムに変えて，長
さ 20 m，内径 0.18 mm，膜圧 0.18 μm の分離
カラムを用いて，分析条件 1 のオーブン温度の昇
温速度を 2 倍，保持時間を 1/2 倍として，農薬
標準液を測定した．最も溶出の早いジクロルボス

図 2．注入量 100�µL，注入口初期温度 40～ 70℃
におけるジクロルボス等のクロマトグラム

  

表 2．GC/MS分析条件 2

  

図 3．注入口初期温度 50℃，注入量 5～ 100�µL
における 0.05�mg/L 農薬標準液の TIC
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が，溶媒ピークが収束するより早く検出され，ジ
クロルボスのマススペクトルパターンへの影響や
溶媒による検出器の損傷が懸念された．注入口及
びオーブンの初期温度を 50℃から 40℃，オーブ
ンの第 1 昇温速度を 50℃ /min から 35℃ /min
として測定したところ，溶媒ピークの収束時間は
変化せず，ジクロルボスの溶出が遅れたことによ
り，ジクロルボスが溶媒の影響を受けず，良好に
検出されることが確認された．検討した分析条件
について，表 2 に示した（分析条件 2 とする．）．
　分析条件 1 及び 2 を用いて農薬標準液を測定
したクロマトグラムを，図 4 及び図 5 に示した．
これらのクロマトグラムは，分析対象となる 69
項目の農薬及びそれらのアミノ体，オキソン体等
について，それぞれターゲットイオン及び参照イ
オンを設定した SIM 分析による TIC とし，ピー
クに付けられた番号は，後述する表 3 に示した
農薬の番号と対応している．
　図 4 及び図 5 で測定対象農薬間の分離状態は
概ね同等となり，分析時間は 30.8 分から 16.8
分と約 1.8 倍向上した．ここで，ペンシクロン及
びベンフルラリン等の一部の農薬間で保持時間が
重なったが，該当する農薬同士のマススペクトル
パターンより，定量に用いるターゲットイオンに
干渉を受ける農薬は確認されなかった．農薬標準
液には，分析対象外となる農薬も多く含まれるが，
それらについても分析対象農薬の定量を妨害する
ピーク及びマススペクトルは確認されなかった．
ただし，定性に必要な参照イオンについては，ト
リフルラリン，ベンフルラリン等の一部農薬で干

渉を受けることが確認された．また，保持時間が
重なる一方の農薬が高濃度で検出された場合，他
方の農薬のターゲットイオンに影響を及ぼすこと
が考えられた．定性及び定量の際には，これらに
関して注意が必要となる．
３．添加回収試験
　分析対象となる 69 項目の農薬及びそれらのア
ミノ体，オキソン体等について、添加回収試験を
行った結果を表 3 に示した．回収率及び併行精
度は，5 併行測定による平均値及び標準偏差から
算出し，各農薬の目標値の 1% 以下の濃度で判定
した．
　ジスルホトン，イソフェンホス－オキソン及び
エトフェンプロックスについて，水質検査方法の
妥当性評価ガイドライン [5] で示される目標（真
度 70 ～ 130%，併行精度≦ 30 RSD%）から外
れた．ジスルホトンについては，光等による分解
性の高い農薬であり，試験操作時に分解して回収
率が低下したことが疑われた．イソフェンホス－
オキソンの回収率が高くなったのは，いわゆるマ
トリックス効果による影響と考えられ，それを補
正する目的で添加した PEG では，十分な補正効
果が得られなかったと考えられた．エトフェンプ
ロックスについては，検体を採水したガラス容器
に吸着し，回収率が低下したと考えられた [4]．
　その他の農薬については，すべてガイドライン
で示される目標を満たしており，本試験法が農薬
類 66 項目の一斉分析法として有用であることが
確認された．

  

図 4．分析条件 1を用いた 0.05�mg/L 農薬標準液のクロマトグラム

  

図 5．分析条件 2を用いた 0.05�mg/L 農薬標準液のクロマトグラム
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109 0.008
171 0.03
79 0.005
126 0.005
121 0.01
121 0.03
306 0.06
180 0.1
292 0.01
158 0.0006
125 0.05
201 0.003
200 0.01
243 0.003
130 0.05
273 0.003
175 0.05
304 0.003
88 0.004
264 0.05
204 0.09
256 0.07
244 0.01
198 0.03
119 0.1
205 0.02
213 0.03
195 0.7
160 0.03
206 0.2
262 0.006
354 0.009
277 0.01
91 0.03
172 0.005
100 0.02
173 0.7
270 0.003
278 0.006
197 0.003
225 0.001
229 0.001
243 0.1
195 0.003
195 0.003
252 0.3
212 0.02
79 0.3
213 0.001
274 0.007
96 0.09
244 0.02
145 0.004
160 0.03
128 0.03
286 0.02
161 0.005
118 0.3
191 0.04
162 0.05
263 0.006
289 0.0001
294 0.006
172 0.02
105 0.005
278 0.006
310 0.006
119 0.1
317 0.0001
259 0.05
259 0.05
141 0.004
165 0.02
340 0.002
157 0.004
267 0.03
320 0.0009
174 0.009
226 0.003
116 0.1
192 0.02
256 0.006
100 0.008
163 0.08
105 0.004

33

71

0.0001
3
29
4

83 ｶﾌｪﾝｽﾄﾛｰﾙ ○

85 ﾋﾟﾗｿﾞｷｼﾌｪﾝ ○0.00003
84 ｴﾄﾌｪﾝﾌﾟﾛｯｸｽ ×

120

25
81 ﾒﾌｪﾅｾｯﾄ ○

0.00003
0.00003

82 ｼﾊﾛﾎｯﾌﾟﾌﾞﾁﾙ ○
113

80 ｵﾘｻｽﾄﾛﾋﾞﾝ ○
101
95

79 ｱﾆﾛﾎｽ ○

96

5
5

0.00003
0.0001
0.0001 3

76 ｸﾐﾙﾛﾝ ○
75 EPN ○0.00003

0.0001

78 ｲﾝﾀﾞﾉﾌｧﾝ ○
77 ﾋﾟﾍﾟﾛﾎｽ ○

96 1
0.000005
0.00003

104
94
106

2
9
4

74 ﾋﾟﾘﾀﾞﾌｪﾝﾁｵﾝ ○
73 ﾋﾟﾘﾌﾞﾁｶﾙﾌﾞ ○83

120
0.0001
0.000005

10
6

72 EPN-ｵｷｿﾝ ○
71 ﾌﾟﾛﾋﾟｺﾅｿﾞｰﾙ-2 ○92

99
0.0001
0.00003

5
4

70 ﾌﾟﾛﾋﾟｺﾅｿﾞｰﾙ-1 ○
69 ｸﾛﾙﾆﾄﾛﾌｪﾝ ○126

91
0.000005
0.0001

16
6

68 ﾒﾌﾟﾛﾆﾙ ○
67 ﾌｪﾝﾁｵﾝｽﾙﾎﾝ ○106

97
4
4

0.000005
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66 ﾌｪﾝﾁｵﾝｽﾙﾎｷｼﾄﾞ ○
65 ｲｿｷｻﾁｵﾝ ○

85
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3
7

0.00003
0.000005

864 ﾌﾞﾌﾟﾛﾌｪｼﾞﾝ ○
63 ﾌｪﾝﾁｵﾝｵｷｿﾝｽﾙﾎﾝ ○

85 11
1010.000005

0.0001
6

62 CNP-ｱﾐﾉ体 ○
61 ﾌｪﾝﾁｵﾝｵｷｿﾝｽﾙﾎｷｼﾄﾞ ○

89
130 9

7
0.000005
0.000005

60 ﾌﾟﾚﾁﾗｸﾛｰﾙ ○
59 ﾒﾄﾐﾉｽﾄﾛﾋﾞﾝ ○
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93

6
40.0001

0.0001

58 ｲｿﾌﾟﾛﾁｵﾗﾝ ○
57 ｲｿｷｻﾁｵﾝ-ｵｷｿﾝ ○

88
99

11
50.00003

0.0001

56 ﾌﾞﾀﾐﾎｽ ○
55 ﾅﾌﾟﾛﾊﾟﾐﾄﾞ ○

83
93

10
4

0.0001
0.0001
0.0001

54 ○ﾌﾞﾀｸﾛｰﾙ

52 ﾌﾞﾀﾐﾎｽ-ｵｷｿﾝ ○
51 ﾌﾟﾛｼﾐﾄﾞﾝ ○
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2

4
40.0001
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0.0000353 ﾒﾁﾀﾞﾁｵﾝ ○

7

50 ﾌｪﾝﾄｴｰﾄ ○
49 ｲｿﾌｪﾝﾎｽ ○

85
84 5

48 ｷｬﾌﾟﾀﾝ 9 ○0.0001
0.000005
0.00003

47 ｼﾞﾒﾀﾒﾄﾘﾝ ○93
78 10

5
46 ﾍﾟﾝﾃﾞｨﾒﾀﾘﾝ ○0.0001

0.0001

45 ﾎｽﾁｱｾﾞｰﾄ-2 ○
104
110

1
3

44 ﾎｽﾁｱｾﾞｰﾄ-1 ○0.00003
0.00003

43 ﾌｻﾗｲﾄﾞ ○
139
94

5
5

42 ｲｿﾌｪﾝﾎｽ-ｵｷｿﾝ ×0.000005
0.0001

41 ｼｱﾅｼﾞﾝ ○
82
113

6
1

40 ｸﾛﾙﾋﾟﾘﾎｽ ○0.00003
0.000005

39 ﾌｪﾝﾁｵﾝ ○
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3
3
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0.000005

37 ﾏﾗﾁｵﾝ ○
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5

36 ﾁｵﾍﾞﾝｶﾙﾌﾞ ○0.0001
0.0001

35 ｷﾉｸﾗﾐﾝ ○122
87 7

7
34 ｴｽﾌﾟﾛｶﾙﾌﾞ ○0.0001

0.00003

33 ﾌｪﾆﾄﾛﾁｵﾝ ○
78
96
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6

32 ｼﾞﾁｵﾋﾟﾙ ○0.00003
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31 ﾌｪﾝﾁｵﾝ-ｵｷｿﾝ ○89 3
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0.000005
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9
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81
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4
8

22 ﾍﾞﾝﾌﾚｾｰﾄ ○0.0001
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21 ｲﾌﾟﾛﾍﾞﾝﾎｽ ○
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9
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0.0001
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3
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0.0001 91

15 ﾋﾟﾛｷﾛﾝ ○
96
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3
4

14 ｼｱﾉﾎｽ ○0.00003
0.0001

13 ｱﾄﾗｼﾞﾝ ○
103
97

3
4

12 ｼﾏｼﾞﾝ ○0.00003
0.0001

11 ｼﾞﾒﾄｴｰﾄ ○106
116 3

4
10 ｶｽﾞｻﾎｽ ○0.000005

0.0001

9 ﾍﾞﾝﾌﾙﾗﾘﾝ ○
83
79

7
13

8 ﾍﾟﾝｼｸﾛﾝ ○
7 ﾄﾘﾌﾙﾗﾘﾝ ○

95
73 14

6 ﾌｪﾉﾌﾞｶﾙﾌﾞ ○4

2 ｼﾞｸﾛﾍﾞﾆﾙ ○
1 ｼﾞｸﾛﾙﾎﾞｽ ○

5 ｲｿﾌﾟﾛｶﾙﾌﾞ ○91
4 ﾓﾘﾈｰﾄ ○

88
82
125
102

4
8

5
4

0.00003

ターゲット
イオン
（m/z）

添加濃度
（mg/L）

回収率
（%）

併行精度
（RSD%）

No 農薬名
目標値
（mg/L）

3 ﾄﾘｸﾛﾙﾎﾝ 16

判定

0.00003
0.0001
0.00003
0.00003
0.0001
0.0001
0.0001
0.0001

○

表 3．分析対象農薬の 5併行測定による添加回収試験結果
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富山県における新生児マススクリーニングの成果について
（平成 30年度）

九曜　雅子　　西永　真理　　能登　栄智１　　若杉　央 2

Neonatal Mass Screening Results in Toyama Prefecture
（Apr.2018-Mar.2019）

Masako KUYO, Mari NISHINAGA, Eichi NOTO1 and Chika WAKASUGI2

目的 :先天性代謝異常マススクリーニング（新生
児マススクリーニング：以下「スクリーニング」
と表記）は，昭和 52 年 4 月に厚生省母子保健事
業の一環として導入された . 実施主体は都道府県
および政令市で，代謝異常症等の早期発見，早期
治療により心身障害の発生を防止・軽減すること
を目的としている．
　富山県では，昭和 52 年 10 月より富山県先天
性代謝異常等検査事業実施要綱に基づき，検査料
公費負担で，フェニルケトン尿症等を対象に検査
を実施してきた．厚生労働省の通知 [1] を受けて，
平成 26 年 3 月からタンデムマス法を追加し，ス
クリーニングの対象疾患は 19 疾患となった．さ
らに，平成 29 年 7 月 7 日付厚生労働省の通知 [2]
により，平成 30 年 4 月から脂肪酸代謝異常症の
カルニチンパルミトイルトランスフェラーゼ 2

（CPT2）欠損症を対象疾患に追加し，今年度より
スクリーニングの対象は 20 疾患（表 1）となった．
　本県では，タンデムマス法が追加されたことに
伴い , 新たに，富山県先天性代謝異常等検査事業
マニュアルが作成された．さらに，富山県先天性
代謝異常等検査事業検討会が設置され，検査や
フォローアップ体制，普及啓発，保健指導等につ
いて検討し，事業全体の評価を行うことになった．
本報では，平成 30 年度のスクリーニング結果に
ついて報告する． 

実施方法：
1．対象疾患
　アミノ酸代謝異常症 5 疾患，有機酸代謝異常
症 7 疾患，脂肪酸代謝異常症 5 疾患，ガラクトー
ス血症，先天性甲状腺機能低下症および先天性副
腎過形成症の計 20 疾患（表 1）を対象とした．

2．対象者
　県内で出生した新生児（里帰り児含む）のうち，
保護者が ｢先天性代謝異常等検査申込書兼同意書｣
を提出した者を対象とした．
　なお，｢先天性代謝異常等検査申込書兼同意書｣
には，検査終了後の血液ろ紙を検査法の改良等に
使用することに対しての同意の有無を記入する欄
を設けた．また，随時，同意の撤回もできるよう
な様式とした [3]．
3．検査期間
　平成 30 年 4 月から平成 31 年 3 月までの 1 年
間の検査実施状況をまとめた．
4．スクリーニング方法
⑴　検査検体
　県内の各医療機関において採血されたろ紙血液
を用いた．
⑵　検査方法
1）アミノ酸代謝異常症（5 疾患）
有機酸代謝異常症（7 疾患）
脂肪酸代謝異常症（5 疾患）
　 タ ン デ ム マ ス 法（ 質 量 分 析 装 置： 平 成 31
年 2 月 ま で は Sciex 社 製 API3200， 平 成 31
年 3 月 か ら は Sciex 社 製 TQ4500，LC 装 置：
SHIMADZU 社製 Prominence-20 シリーズ，試
薬：シーメンスヘルスケア・ダイアグノスティ
クス社製キット「MS2 スクリーニング Neo Ⅱ」，
非誘導体化法 [4]）により， ろ紙血液中のアミノ
酸およびアシルカルニチン（表 1）を測定した．
データの解析は，Sciex 社製 ChemoView を使用
した．
2）ガラクトース血症
　マイクロプレート・酵素法（シーメンスヘルス
ケア・ダイアグノスティクス社製キット「エンザ

1．現　高岡厚生センター，2．富山県厚生部健康課
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プレート GAL」使用）により，ろ紙血液中のガ
ラクトースを測定した．ガラクトースの抽出には，
トランスファープレートを使用する改良法 [5] を
用いた．
　また，全検体について，自家調製試薬 [6] による
　 ボ イ ト ラ ー 法 で，Galactose-1-phosphate 
uridyl transferase（UT）活性の有無を検査した．
なお，判定用のろ紙は，短時間でも判定可能であ
る Whatman DE81[7] を使用した．
3）先天性甲状腺機能低下症
　ELISA（栄研化学社製キット「クレチン TSH 
ELISA Ⅱ ‘ 栄研 ’」使用）による TSH（Thyroid 
stimulating hormone）値の測定を行った．
4）先天性副腎過形成症
　ELISA（シーメンスヘルスケア・ダイアグノ
スティクス社製キット「エンザプレート Neo-17
α -OHP」使用）による 17-OHP（17-hydroxy 
progesterone）値の測定を行った．

⑶　検体のサンプリング
　バーコードを利用した自動サンプリング [8] を
行った． 
⑷　判定基準　
　表 1 に示した判定基準に従い，疑陽性と判定
した検体は再採血を依頼し，再検査を行った．再
検査でも疑陽性となった場合は，直ちに精密検査
実施医療機関を受診するよう主治医に報告した．
緊急に精密検査を要する場合は，初回検査でも，
直ちに主治医に連絡し，小児科受診を勧奨した．
　タンデムマス法で新たに対象となった CPT2
欠損症の判定基準は，但馬らの報告 [9] をもとに
新生児スクリーニング精度管理合同委員会が推奨
した指標およびカットオフ値（99.9 パーセンタ
イル値）を採用した．タンデムマス法のその他の
判定基準値については，半年毎に判定基準の見直
しを行っているが，今年度は変更がなかった．
　また，ガラクトース血症の病型の判定を容易に

　

　(μmol/L) アミノ酸(mg/dl) 　(μmol/L) アミノ酸(mg/dl)

フェニルケトン尿症(PKU) Phe 120 2.0 500 8.3

Leu＋Ile 315 4.1 600 7.9

& Val 210 2.5

ホモシスチン尿症(HCU) Met 67 1.0 340 5.0

シトルリン血症1型(CTLN1)

アルギニノコハク酸尿症(ASA)

メチルマロン酸血症(MMA) C3 3.9 8.0

プロピオン酸血症(PA) & C3/C2 0.24 0.24

イソ吉草酸血症(IVA) C5 1.0 5.0

メチルクロトニルグリシン尿症(MCCD)
ヒドロキシメチルグルタル酸血症(HMGA)
複合カルボキシラｰゼﾞ欠損症(MCD)

グルタル酸血症１型(GA1) C5-DC 0.35

C8 0.28 0.28

& C8/C10 1.2 1.2

C14:１ 0.3 0.3

& C14:１/C2 0.013 0.013

C16-OH 0.100 0.100

& C18:1-OH 0.100 0.100

カルニチンパルミトイルトランスフェラーゼ-１欠損症(CPT1) C0/（C16+C18) 75 75

(C16+C18:1)/C2 0.37 0.37

C14/C3 0.42 0.42

Gal

Gal-1-P
Gal-1-P

Uridyltransferase

 先天性甲状腺機能低下症 TSH

 先天性副腎過形成症 １７－OHP

極長鎖アシルCoA脱水素酵素欠損症(VLCAD)

または

250

表1．　対象疾患および判定基準

疾患名 検査法

2.00

再採血カットオフ値 即精密検査カットオフ値

ア
ミ
ノ
酸
代
謝
異
常
症

メープルシロップ尿症(MSUD)

Cit 100

指標

三頭酵素欠損症/長鎖３－ヒドロキシアシルCoA脱水素酵素欠損症

(TFP/LCHAD)

カルニチンパルミトイルトランスフェラーゼ-１欠損症(CPT2)

有
機
酸
代
謝
異
常
症

C5-OH 1.00

脂
肪
酸
代
謝
異
常
症

　 タンデムマス法

中鎖アシルCoA脱水素酵素欠損症(MCAD)

検査法 測定物質 再採血カットオフ値 即精密検査カットオフ値

糖
代
謝
異
常
症

 ガラクトース血症

マイクロプレート・酵素法

3mg/dL
Galが3mg/dL以上

かつ
ボイトラー法で蛍光無

15mg/dL

内
分
泌
異
常
症

疾患名

直接法10ng/mL以上で有症状
または

抽出法10ng/mL以上

直接法10ng/mL

抽出法  4ng/mL

エンザイムイムノアッセイ法
（ELISA)

30μU/mL8μU/mLエンザイムイムノアッセイ法
（ELISA)

ボイトラー法 蛍光が微弱または無

表１．対象疾患および判定基準
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するため，今年度から，判定基準に Gal-1-P（ガ
ラクトース -1- リン酸）値を追加した．
⑸　結果報告
　毎週金曜日に，その前週の月～金曜日に受付し
たすべての検体の結果個票を各医療機関に郵送し
た．保護者には，各医療機関から，結果個票の受
診者用の部分が渡されることになっている [3]．
⑹　デ－タ処理
　システムケイ社製『新生児マススクリーニング
システム』により，検査検体の受付事務処理，検
査結果の判定，結果報告，月報集計，年度集計を
行った．
　

結果：
１．検査実施状況
⑴　検査件数と検査結果の概要
　今年度の受付総数は，7,939 件で，県内 26 か
所の医療機関（おもに産婦人科医院）から送付さ
れてきたものである．
　図 1 に検査の流れと検査件数の概要を示した．
今年度の出生数は 6,911 人 [10] であり，初回
検体数 7,533 件（人）から計算すると受検率は
109.0％となった．100％を超えているのは，県
外在住者がいわゆる『里帰り出産』のため県内で
出産するケースを含んでいるためと考えられる．
また，県内在住者が他県で受検するケースもある

受付総数 7,939 件 
出生数   6,911 人 

 
 
 

初回検体数                        再採血検体数  406 件 
7,533 件（＝人）         2 回目             3 回目               4 回目            

                  360 件               37 件                  9 件        
 
 
 
 

正常 7,229 件         正常                正常                 正常        
            (96.0%)          321 件                  25 件              8 件    
 

再採血依頼検体          再々採血               再々々採血         
296 件             依頼検体         依頼検体                 

                               28 件                   9 件                  
疑陽性  264        疑陽性 27            疑陽性 9                    

      (内訳：表 2-b)         (内訳:表 2-d)                (内訳:表 2-d)           
  未回収 6                  未回収 1               未回収 1 
 
不備    32          不備   1 

(内訳：表 4 )                 (内訳:表 4 )  
未回収 2                  

 
 
                要精検 11 件          要精検 3 件            要精検 1 件 

 
  

 
    直接要精検             2 回目以降の採血で要精検              要精検合計 
      8 件 (内訳：表 2-a)                15 件 (内訳：表 2-c)             23 件(個別ﾃﾞｰﾀ：表 7) 

 
                     
患者 1 人          患者 1 人  患者 1 人                患者合計  3 人  

 
                  
 

図 1．検査の流れおよび検査数の概要 
 

図１．検査の流れおよび検査数の概要
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ことから，正確な受検率は算定できないが，県内
で出生した新生児はほぼ全員この検査を受けてい
るものと推定される．
　初回検体のうち 7,229 件（人）（96.0%）は正
常と判定されたが，264 件（人）（3.5%）は疑陽
性のため，32 件（人）（0.5 %）は血液量の不足
等の検体不備の理由で，再採血を依頼した．また，
8 件（人）（0.1%）は初回検査で直ちに精密検査
が必要（直接要精検）と判定された． 
　再採血検体として受付した 406 件のうちでは，
15 件（人）（3.7%）が要精検と判定された．今

年度の要精検数は，直接要精検の 8 件（人）と
合わせて 23 件（人）となった．
⑵　疑陽性による再採血
　表 2 に疾患別の疑陽性による再採血依頼数を
示した．タンデムマス法によるアミノ酸代謝異
常症，有機酸代謝異常症，脂肪酸代謝異常症の
計 17 疾患の再採血率は 0.54% であった．ガラ
クトース血症も合わせた代謝異常症の再採血率
は 1.39% となった．先天性甲状腺機能低下症は
1.26%，先天性副腎過形成症は 1.34% となり，
すべての対象疾患の合計は 3.98% であった．再
採血率の目安は，タンデムマス法 17 疾患では 0.1
～ 0.6%[11]，先天性甲状腺機能低下症は 0.5 ～
1.0%，先天性副腎過形成症は 0.3 ～ 0.5%[12] と
されている．タンデムマス法の再採血率は適正で
あったが，先天性甲状腺機能低下症と先天性副腎
過形成症の再採血率は高くなった．
　先天性甲状腺機能低下症では，再採血依頼数

（100 件）のうち 49 件（49.0%）がカットオフ
値付近（8 ～ 9 μ U/ml）の検体であった．過去
には，このような例で患者と診断された例もある
ため，判定は慎重に行なわなければならない．
　先天性副腎過形成症では，再採血依頼数の約半
数が低体重児（出生体重 2,000g 未満の児）であ
り，副腎機能が未熟でストレス状態にあるために

     表 2．要精検数および疑陽性による再採血依頼数の内訳                           
          

平成 30 年 4 月～平成 31 年 3 月       初回検体  7,533 件      再採血検体  406 件         総受付検体  7,939 件   〔 〕：患者数 
 

直接要精検数 疑陽性による 再採血率 要精検数 疑陽性による  要精検数合計 疑陽性による    再採血率 
疾患名                           再採血依頼数   (%)       再採血依頼数         再採血依頼合計    (%) 

                [a]          [b]                    [c]         [d]          [a]+[c]     [b]+[d] 
 
アミノ酸代謝異常症           0             9         0.12       1           4              1              13       0.16 
 
有機酸代謝異常症            0            13         0.17       1           0              1              13      0.16 
 
脂肪酸代謝異常症                       6            16         0.21       0           0              6              16           0.20 

  
ガラクトース血症                       0            62         0.82       2           5              2             67          0.84 

  
先天性甲状腺機能低下症                 0            92        1.22     10〔1〕      8〔1〕       10〔1〕        100〔1〕      1.26 

 
先天性副腎過形成症                    2〔1〕        87         1.15       1          19            3〔1〕         106            1.34 
（内 出生体重 2000g 未満児の数）                        (43)                              (15)                           (58) 

 
平成 30 年度総計                  8〔1〕       279         3.70     15〔1〕     36〔1〕      23〔2〕         315〔1〕       3.97 

《内 疑疾患が重複している数》                  《15》＊                                                     《15》 
                                      
 ＊重複している疑疾患の内訳 
(2 疾患)                                （3 疾患） 
・フェニルケトン尿症＋先天性甲状腺機能低下症 1 件           ・フェニルケトン尿症＋メープルシロップ尿症＋先天性副腎過形成症 1 件  
・メープルシロップ尿症＋イソ吉草酸血症 2 件              ・メープルシロップ尿症＋イソ吉草酸血症＋先天性副腎過形成症 1 件 
・メープルシロップ尿症＋先天性副腎過形成症 1 件 
・メチルマロン酸血症・プロピオン酸血症＋先天性副腎過形成症 1 件 
・イソ吉草酸血症＋先天性副腎過形成症 3 件 
・先天性甲状腺機能低下症＋先天性甲状腺機能低下症 5 件 

表２．要精検数および疑陽性による再採血依頼数の内訳

 
 
表３．疑陽性以外の理由による再採血依頼数 

 
 

不備理由          初回検体 再採血検体   総数 
 
             ３日以内の採血            1         0           1 
             血液量不足                     1         1           2 
                         古い                          7         0           7 
             汚染                           2         0           2 
             血液の塊あり                   1         0           1 
                          哺乳不良           20         0          20 
 

合   計                  32         1          33 
 
                
 
                             その他理由       初回検体    ―       総数 
   
                          低体重                       112        ―         112 

表３．疑陽性以外の理由による再採血依頼数
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17-OHP 値が高くなりやすい例が多かったことが
要因のひとつと考えられた．
　また，2 疾患以上が重複して疑陽性となった例
は，初回検体で 15 件あり，疑疾患の内訳を表 2
の注記に示した．なお，これらについては，表 2，
表 4，表 5 の疑陽性数欄のそれぞれの項目に計上
した．
　疑陽性のため再採血を依頼した検体数は 315
件で，そのうち，令和元年 7 月 5 日現在 307 件
の再採血検体を回収した．再採血を依頼しても１
か月以上検体が届かない場合は再依頼している
が，回収率は 97.5% であった．
　回収できなかった 8 件のうち，4 件は再採血検
体を送付せずに医療機関（小児科）で検査が行わ
れており，その結果，患者と診断された例が１件，
その他の 3 件は正常であった．患者と診断され
た例の詳細については後述する．また，2 件は，
小児科（NICU）から届いた検体であり，そのま
ま小児科でフォローアップされていると考えられ
た．その他 1 件は，生後 1 か月で突然死したと
のことであったため，スクリーニング初回検体を
本県先天性代謝異常等検査事業検討会コンサルタ
ント医である福井大学の重松陽介先生に測定を依
頼した結果，有機酸代謝異常症および脂肪酸代謝
異常症は否定された．
⑶　疑陽性以外の理由による再採血
　表 3 に疑陽性以外の理由による再採血依頼数

を示した．
　3 日以内の採血であったために再採血依頼を
行った 1 件は，緊急検査が必要と判断された検
体であった．ろ紙の裏まで血液が十分にしみ込ん
でいない等の血液量不足の理由での依頼は 2 件
であった．また，採血後当所に届くまで 7 日以
上経っている場合は，検体が ｢古い｣ ということ
で再採血を依頼しているが，このような検体が 7
件あり，最長は 26 日経過したものであった．医
療機関において採血後，ろ紙を冷蔵庫に保管し，
そのまま投函し忘れたものであった．ろ紙が汚染
していた例は 2 件，ろ紙に血液の塊が付着して
いた検体は1件であった．ろ紙の汚染については，
血液部分一面に複写用の青インクが付着していた
ものと，ろ紙に採血，乾燥後に何らかの液体が染
み込み血液部分が滲んだ状態のものであった．測
定に影響があると考えられ，再採血を依頼した．
採血医療機関に対しては，あらためて，採血方
法，採血後のろ紙の取り扱いについての注意喚起
を行った．
　このような検体不備のために再採血を依頼した
検体は 32 件で，このうち再検査できたのが 31
件で，回収率は 96.9% であった．
　また，2,000g 未満の低体重児については，①
生後１か月時②体重が 2,500 ｇに達した時期③
医療施設を退院する時期のうち，いずれか早い時
期に再採血を依頼している [13]．今年度の初回検

表４．月別検査実施状況 

 
年                                       平成30年                        平成31年 

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

 
受付検体総数（件） 618       756       655      748       695      600       750      630       621       731      579       556      7,939 

 
   初回検査数（件）          583       728       631      717       666      568       701      601       580       690      541       527       7,533 
内   
   再採血総数（件）           35        28        24       31        29        32        49       29        41        41        38        29        406 
 
    採     2回目              26        26        21       29        27        29        42       24        37        35        35       29         360 
    血 
      回      3回目               7         2         3        2         2         2         7         2         3         5         2         0         37 
訳  数 
          4回目以上           2         0         0        0         0         1         0         3         1         1         1         0          9 
     
  アミノ酸代謝異常症         0         0         0        0         1        4(1)        3         1         0         1         0        3         13(1) 

疑 
陽  有機酸代謝異常症      0     3       0     1     0     0      1     3(1)    1     2     0        2         13(1) 
性   
数  脂肪酸代謝異常症      0       0       2     2(2)     0(1)     0     3    0(1)     2        4(1)    3(1)       0         16(6) 
◠ 
要  ガラクトース血症          11         1         1        1         3         7        5(1)       5         12        8(1)       8         5         67(2) 
精 
検  先天性甲状腺機能低下症     7(1)      12(1)      9        5(2)       9        6(1)       9         5         8(1)      10(1)      8(2)     12(1)       100(10) 
数 
◡  先天性副腎過形成症         9         8        3(1)      10         9        9(1)      16        9(1)       10         9        7         7         106(3) 

                                                                       
      計                   27(1)     24(1)     15(1)      19(4)     22(1)     26(3)      37(1)     23(3)      33(1)     34(3)     26(3)     29(1)       315(23) 
 

表４．月別検査実施状況
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体 7,533 件（人）のうち，低体重児は 112 人（1.5%）
であった．このうち，47 人は疑陽性として再採
血を依頼した．したがって，低体重児を理由とし
て再採血を依頼したのは 65 人であった．これら
の回収率は 99.1% であった． 
(4)　月および年度別推移並びに全国結果との比較
　検査実施状況の月別比較，年度推移並びに全国
集計 [14] との比較をそれぞれ表 4，表 5 および
表 8 に示した．
　富山県における現在までの患者発見率について
は，ガラクトース血症を含めた代謝異常症の患
者数は 9 人（ヒスチジン血症除く）であり，発
見率は 1/48,700，先天性甲状腺機能低下症は
1/2,200，先天性副腎過形成症は 1/16,400 となっ
た（表 8）．先天性甲状腺機能低下症の患者発見
率は，全国と同様に高い．
２．要精密検査者の検査結果
　今年度の疑陽性数は，代謝異常症（アミノ酸代
謝異常症，有機酸代謝異常症，脂肪酸代謝異常症，
ガラクトース血症）が 109 件，先天性甲状腺機
能低下症が 100 件，先天性副腎過形成症が 106
件であった．このうち，精密検査の必要が認めら
れたのは，代謝異常症 10 人，先天性甲状腺機能
低下症 10 人，先天性副腎過形成症 3 人であった

（表 5）．

　患者と診断されたのは，先天性甲状腺機能低下
症 2人および先天性副腎過形成症 1人であった． 
表 6 に要精密検査者の個別の検査状況と結果を
まとめた．
　精密検査が必要となった場合には，富山県先天
性代謝異常等検査事業マニュアルに従い，採血医
療機関への精密検査依頼時に精密検査実施医療機
関（小児科）および主治医名を把握し，さらに主
治医からの精密検査結果報告書により，精密検査
結果，診断名等を把握した．
　精密検査結果報告書の回収率は，95.7％（22
例 /23 例）であった．
　なお，今年度当所に届いたフォローアップ検体
[15] は，41 人延べ 69 件であった．また，今年
度要精検となった 23 人のうちでは，16 人延べ
18 検体についてフォローアップ検査を行った．
表 6 の診断名等の欄には，精密検査結果報告書
に記載されていた診断名を記した． 
　要精密検査者の主な症例について経過を報告する．
⑴　代謝異常症
　アミノ酸代謝異常症の疑いで 1 人，有機酸代
謝異常症の疑いで 1 人 , 脂肪酸代謝異常症の疑い
で 6 人，ガラクトース血症の疑いで 2 人の計 10
人が要精検となった．
　フェニルケトン尿症疑いの症例 4 は，日齢 4 で

表５．先天性代謝異常等検査実施状況                                          

 
区分     受付総数  検  査  出生数  受検率         疑陽性数                   要精検数      ( ):患者数 

                実人員数                  
                                 代 謝  甲 状 腺  副  腎  代 謝  甲 状 腺  副  腎 

期間        （件）   （人）  （人）  （％）   異常症*1)  機能低下症  過形成症  異常症*1)   機能低下症  過形成症 
 
昭和 52 年度 
   ～54 年度      29,229     28,450     39,688      71.7         262                                 6(4) 
昭和 55 年度 
   ～63 年度     122,841    115,435    116,956      98.7       1,811        841                     75(27)     130(25) 
平成元年度 
   ～24 年度     261,186    245,739    230,021     106.8       2,620      3,369      2,616         196(9)      586(131)      367(14) 

 
 平成 25 年度         8,898       8,519      7,855     108.5     56        81        106           5(0)        17(4)        15(3) 

 
 平成 26 年度         8,844       8,460      7,697     109.9          51        59        123           7(1)        11(7)        10(0) 

 
平成 27 年度       8,777       8,365   7,647     109.4          69        76        148           5(0)        11(7)         5(0) 
 
平成 28 年度         8,501       8,030      7,373     108.9          61        93        189           4(0)        13(5)        15(0) 
 
平成 29 年度     8,365       7,881      7,210     109.3     80       143        143          12(1)        18(8)         5(0)  
 
平成 30 年度         7,939       7,533      6,911     109.0         109       100        106          10(0)        10(2)         3(1)  
 

   
  計             464,580     438,412    431,358                5,119*2)     4,762      3,431        320*2)(42*3))  796(189)    420(18) 

 
＊１）昭和 52 年度～平成 5 年度：アミノ酸代謝異常症 4 疾患＋ガラクトース血症の計 5 疾患 

平成 6 年度～平成 24 年度：アミノ酸代謝異常症 3 疾患＋ガラクトース血症の計 4 疾患 
平成 25 年度～平成 29 年度：アミノ酸代謝異常症 5 疾患＋有機酸代謝異常症 7 疾患＋脂肪酸代謝異常症 4 疾患＋ガラクトース血症の計 17 疾患 
平成 30 年度～：アミノ酸代謝異常症 5 疾患＋有機酸代謝異常症 7 疾患＋脂肪酸代謝異常症 5 疾患＋ガラクトース血症の計 18 疾患の合計件数 

＊２）昭和 52 年度～平成 5 年度に検査実施のヒスチジン血症の数（疑陽性 137 人，要精検 39 人，患者 33 人）を含む 
＊３）この他に対象疾患以外の患者 22 人あり（高フェニルアラニン血症 16 人，チロジン血症 2 人，G6PD 異常症 2 人，シトリン欠乏症 2 人） 

表５．先天性代謝異常等検査実施状況
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の初回採血時の Phe 値が 145.3 nmol/ml であり，
要再採血となった．その後，日齢 12，19，28 と
経過を追ったが，軽度上昇が継続していたため要
精検となった．この症例は里帰り出産であったた
め，現在は，居住地の医療機関において，軽症高
Phe 血症の疑いとして経過観察されている．
　症例 5 は，メチルクロトニルグリシン尿症・
ヒドロキシメチルグルタル酸血症・複合カルボキ
シラーゼ欠損症の検査指標である C5OH が高値
のため，要精検となった．約 3 か月間半の経過
観察の結果，一過性ビオチン欠乏状態が改善され
たとのことで異常なしとなった．
　極長鎖アシル CoA 脱水素酵素（VLCAD）欠損
症疑いの症例 3 は，初回検体（日齢 4 採血）で
の検査の結果，検査指標である C14:1，C14:1/
C2 の両方ともカットオフ値以上のため，即精検
となった．直ちに日齢 6 で採血が行われ，血清
での精密検査の結果，検査指標は正常化しており，
異常なしと診断された．
　今年度からスクリーニングが開始された CPT2
欠損症の疑い例は，症例 1，2，6，7，8 の 5 例
である．このうち症例 1 は，海外在住の里帰り
出産例であり，居住地（海外）に戻ってから検査
を受けるとのことで，県内の精密検査実施医療機
関への受診を拒否された，産科医療機関では主治
医から疾患についての説明をされたが，精密検査
を受けずに居住地に戻ってしまったため，診断結
果は把握できなかった．その他の4例については，
精密検査の結果，異常なしと診断された．
　ガラクトース血症疑いの 2 症例は，精密検査
の結果いずれも異常なしであった．
⑵　先天性甲状腺機能低下症
　要精検となった 10 例のうち，患者と診断され
たのは症例 7 である．日齢 4 の初回採血での検
査の結果，TSH 値が 4.18 ～ 8.09 μ U/ml の間
で変動したため，要再採血とした．日齢 11 の再
採血検体での検査の結果は，TSH 値 15.53 μ U/
ml に上昇しており，要精検とした．日齢 17 で
採血された精密検査の結果は，TSH 31.65 μ U/
ml，FT4 0.9ng/dl（いずれも血清値）であり，
患者と診断された．
　症例6は，日齢12の再採血検体での検査の結果，
TSH 値は，初回採血での検査の結果よりも低く
なっているもののカットオフ値以上であり，変動
も見られることから要精検とした．精密検査の結
果，日齢 25 の採血で TSH 20.63 μ U/ml，FT4 
1.0ng/dl（いずれも血清値）であり，先天性甲状

腺機能低下症の疑いとして治療が開始された．
　また，症例 8 も初回検査での TSH 値がカット
オフ値（8 μ U/ml）前後で変動したが，再採血
検体では TSH 値が高値となり，要精検とした．
精密検査の結果，甲状腺ホルモンは基準値内，
TSH 高値のため，潜在性甲状腺機能低下症とし
て治療が行われている．
　症例 9 は，初回採血検体，再採血検体ともに
TSH 高値であり，要精検となったが，母親が抗
甲状腺剤服用中であり，その影響と考えられ，一
過性甲状腺機能低下症と診断された．
　なお，症例 2 は低体重児のため，症例 5 はガ
ラクトース血症疑陽性のために再採血を依頼した
例であり，初回採血時の TSH 値は正常値となっ
ている．
　その他に，疑陽性として再採血を依頼したが回
収できなかった例のうち，医療機関（小児科）で
再検査が実施された 1 例が患者と診断された（図
1，表 7）．
　この症例は，初回検体（日齢 5 採血）では
TSH 値が正常であったが，先天性副腎過形成症
疑い（17-OHP 高値）のため要再採血となった．
再採血検体（日齢 18 採血）では，TSH 値が 8.10
μ U/ml であり，疑陽性として再々採血を依頼し
た．この児は，初回採血時から小児科で管理され
ており，再々採血を依頼した後すぐに医療機関で
検査が行われた結果，TSH 20 μ U/ml ( 血清値 )
であり，患者として治療が開始された．
⑶　先天性副腎過形成症
　要精検となったのは 3 人で，患者と診断された
のは症例 1 である．外性器異常が認められると
のことで，至急検査を行った結果，17-OHP 値は
直接法，抽出法ともにスケールオーバー（100ng/
ml 以上）であり，要精検とした．ろ紙血液ディ
スクの分割測定も行い，参考値を医療機関へ報告
した．
⑷　検査対象外疾患及び関連疾患
　要精密検査となった例の中には，診断の結果，
検査対象外疾患や関連疾患の患者が発見される場
合がある．今年度は，このような疾患は発見され
なかった．これまでに発見された対象外及び関連
疾患の患者は，高フェニルアラニン血症 16 人，
チロジン血症 2 人，グルコース -6- リン酸脱水素
酵素（G6PD）異常症 2 人，シトリン欠乏症 2 人
である．
３．精度管理
　外部精度管理は，新生児マススクリーニング検

富山衛研年報　第42号（2019）

－ 63 －



疑病名 診断名検　査　成　績
症
例

患
者

性
別

日
齢

表6.　　要精密検査者の検査状況と結果（１）

アミノ酸、有機酸、
脂肪酸代謝異常症

女

異常なし女

異常なし男

軽症高Phe血症疑い男

異常なし男

異常なし女

異常なし女

異常なし男

異常なしガラクトース血症 男
正常ボイトラー法

正常ボイトラー法

異常なし男
正常ボイトラー法

正常ボイトラー法

異常なし先天性甲状腺機能低
下症

男 μU/ml

μU/ml

異常なし男 μU/ml

μU/ml

μU/ml

一過性甲状腺機能低下症女 μU/ml

μU/ml

表 6．要精密検査者の検査状況と結果　（1）
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疑病名 診断名検　査　成　績
症
例

患
者

性
別

日
齢

表6.　　要精密検査者の検査状況と結果（１）

一過性甲状腺機能低下症先天性甲状腺機能低
下症

女 μU/ml

異常なし男 μU/ml

μU/ml

一過性甲状腺機能低下症
の疑い

男 μU/ml

μU/ml

μU/ml

先天性甲状腺機能低下症
疑い

女 μU/ml

μU/ml

先天性甲状腺機能低下症女 μU/ml

μU/ml

潜在性甲状腺機能低下症女 μU/ml

μU/ml

一過性甲状腺機能低下症女 μU/ml

μU/ml

異常なし女 μU/ml

μU/ml

先天性副腎過形成症
出生体重　3,074g

先天性副腎過形成症 女 17OHP直接法 17OHP抽出法

異常なし
出生体重　2,608g

男 17OHP直接法 17OHP抽出法

異常なし
出生体重　1,616g

女 17OHP直接法 17OHP抽出法

17OHP直接法 17OHP抽出法

表 6．要精密検査者の検査状況と結果　（2）
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表７．疑陽性で再採血を依頼したが再採血検体が届かなかった未回収例のうち、医療機関での再検査により患者と診断された症例 
 日齢    結果および経過 
    5    初回採血 

7        検体受付           
新生児マススクリーニング結果 17-OHP 直接法 17.40ng/ml、抽出法 4.64ng/ml 

TSH 3.28μU/ml（全血値） 
   11        先天性副腎過形成症疑い（17-OHP 高値）のため再採血依頼         
   18      同科で再採血 
   19        検体受付           

新生児マススクリーニング結果 17-OHP 直接法 4.84ng/ml、抽出法 1.39ng/ml 
TSH  8.10μU/ml（全血値）  

   26        先天性甲状腺機能低下症の疑い（TSH 高値）で再々採血依頼 
 
（82  担当医より連絡あり） 

31     同科で検査    検査結果  TSH  20μU/ml（血清値） 
先天性甲状腺機能低下症患者として治療開始 

 

表７．疑陽性で再採血を依頼したが再採血検体が届かなかった未回収例のうち、
医療機関での再検査により患者と診断された症例

表８．マススクリーニングによる富山県および全国の患者発見状況 

 

区  分 富  山  県 全   国 

期  間 平成30年度 昭和52年度～平成30年度 平成29年度 昭和52年度～平成29年度 

受検者数 7,533人 438,412人 963,075人 49,252,615人 

患者数，発見率 

疾患名 

患者数   発見率 

(人) 

患者数    発見率 

(人) 

患者数      発見率 

(人) 

患者数     発見率 

(人) 

アミノ酸代謝異常症 

アミノ酸代謝異常症（2疾患）1) 

    0       － 

0     －  

      6 2)      1/   73,100 

      0           －       4) 

    22      1/   43,800 

     1      1/  963,100 

   1,016        1/   48,500 

22        1/  264,300 8) 

有 機 酸 代 謝 異 常 症 

脂 肪 酸 代 謝 異 常 症 

   0    － 

    0       －  

      0           －       4) 

      2 3)      1/   20,500 4) 

    26      1/   37,000 

    28      1/   34,400 

     203        1/   28,600 8) 

     126        1/   46,100 8) 

ガ ラ ク ト ー ス 血 症     0    －       1        1/  438,400     27      1/   35,700    1,298        1/   37,900 

先天性甲状腺機能低下症     2     1/  3,800     189       1/    2,200 5) 594      1/    1,600 16,957        1/    2,700 9) 

先天性副腎過形成症     1     1/  7,500       18       1/   16,400 6)     50      1/   19,300    2,009        1/   16,500 10) 

ヒ ス チ ジ ン 血 症    －       －     33       1/    6,000 7)    －    －    2,200       1/    9,600 11)   

1) シトルリン血症Ⅰ型，アルギノコハク酸尿症                                     8) 平成23年度～平成29年度  タンデムマス法受検者数  5,814,266人 

2) 患者内訳：フェニルケトン尿症 5人，メープルシロップ尿症 1人                   9) 昭和54年度～平成29年度  受検者数  45,909,674人 

3) 患者内訳：極長鎖アシルCoA脱水素酵素（VLCAD）欠損症 2人                   10) 昭和63年度～平成29年度  受検者数  33,168,074人 
4) 平成25年度（平成26年3月）～平成30年度 タンデムマス法受検者数 40,924人      11) 昭和52年度～平成 4年度  受検者数  21,119,892人 
5) 昭和55年度～平成30年度  受検者数  409,962人                                  

 6) 平成元年度～平成30年度  受検者数  294,527人 
 7) 昭和52年度～平成 5年度  受検者数  197,180人                                    

 

 

表８．マススクリーニングによる富山県および全国の患者発見状況
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査の実施主体である各自治体が NPO 法人タンデ
ムマススクリーニング普及協会に委託して全国的
に実施されている． 
　平成 26 年度より，精度試験（Quality Control 
: QC） 用 検 体 と 技 能 試 験（Proficiency Test：
PT）用検体の 2 種類による精度管理 [16] が行わ
れており，これらによる評価は，タンデムマス法
の導入に伴い制定された｢タンデムマス・スクリー
ニングの検査施設基準および検査実施基準｣ [17]
に準拠しているかどうかを判断するための一手段
となる．
　平成 30 年度は，PT 検体による精度管理が 3
回（5 月，7 月，1 月），QC 検体による精度管理
が１回（11 月）行われた．今年度の外部精度管
理の結果については，検査精度は適正であり，正
常・異常の判定も適切で，記入の誤りもなかった
との評価であった．また，QC 検体の測定精度に
も問題はないと判定された．

考察：新生児マススクリーニングが開始されてか
ら 40 年以上が経過し，平成 29 年度までには全
国で約 4,900 万人の新生児が受検したことにな
る．スクリーニングの対象疾患は開始当初のおよ
そ 4 倍の 20 疾患に拡大し，多くの患者を早期に
発見，早期治療により心身障害の発生を防止・軽
減できるようになった．
　平成 30 年 3 月 30 日付で発出された厚生労働
省の通知 [18] では，検査の目的は，異常を早期
に発見し，その後の治療・生活指導等につなげる
ことにより生涯にわたって障害などの発生を予防
すること，と明記されており，検査を行うだけで
はなく，その後の専門医療機関，保健所等の関連
機関と連携したサポート体制も整備する必要性が
示されている．
　しかしながら，要精検となった例の中には，里
帰り出産等のために県外の居住地に戻る例や今年
度の例のように海外へ戻る例があり，このような
例については，現状では長期追跡が難しくなる可
能性がある．そこで，自治体間の枠を超えて関連
機関が連携してサポートできるようなフォロー
アップ体制を構築，整備するために，すべての自
治体が参加する全国レベルのネットワーク会議や
患者登録追跡体制，事業の標準化についての検討
が行われている．全国レベルのネットワークの構
築には，地域レベルの連携体制が重要な基盤にな
ると考えられることから，本県においても長期追
跡体制についての検討も必要と思われる．

　このような体制が整備されることにより，新生
児マススクリーニングは新生児期の検査のみでは
なく，生涯にわたる障害などの発生予防事業とし
て，母子保健対策に貢献していくものと考える．
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ヒト血液の染色体分析結果（平成 30年度）

湊山　亜未　　高森　亮輔　　品川　保弘　　九曜　雅子

Chromosome Analysis of Human Peripheral Blood Cells（Apr. 2018 Mar. 2019）

Ami MINATOYAMA Ryosuke TAKAMORI Yasuhiro SHINAGAWA
and Masako KUYO

目的：当所では富山県総合母子保健対策の一環と
して，先天異常の発生原因を明らかにする目的で
染色体検査と染色体分析法の開発研究を昭和 48
年度から行ってきた．
　一般に出生児の約 0.6％が染色体異常を有して
いるといわれている [1]．これを富山県に単純に
当てはめると，平成 30 年度の出生数が 6,911 人
[2] であることから，約 41 人の染色体異常児が
毎年出生することになる．先天異常を伴う場合に
は染色体検査が行われるが，先天異常を伴わない
場合には，低身長や原発性無月経，習慣性流産な
どにより発見されることがある．
　本報では，平成 30 年度の血液検体の検査状況
および結果を報告する．

材料と方法：主に県内の医療機関より染色体検査
依頼のあった末梢血液 ( ヘパリン採血 ) を常法 [3]
により，3 ～ 4 日間培養し，染色体標本を作製し
た．また，染色法は，通常の G 分染法と高精度
分染法 [4] を併用した．核型分析は，中期分裂像
を 20 個以上，数の分析は 20 個以上について行っ
た．性染色体異常を疑われた場合は，モザイクの
可能性を考え，観察数を 50 個以上に増加した．
また，モザイクおよび微細な異常が疑われた場合
には，Fluorescent in situ hybridization（FISH）
法を併用した．
　詳細な方法等は既報 [3] に従った .

結果：検査依頼を受けた医療機関名および依頼件
数は，富山赤十字病院と富山市民病院が 2 件ずつ，
済生会高岡病院が 1 件であった． 
検査依頼理由は，低身長精査 2 件，性染色体検
査目的 1 件，習慣流産が夫婦 1 組 (2 件 ) であった．
染色体核型は，いずれも正常核型であった．

考察：平成 23 年度までは 60 件程度あった受付

件数が平成 24 年度以降は，およそ 1/3 の 20 件
程度に減少しており，平成 30 年度は 5 件まで減
少した．平成 27 年度～ 30 年度までの検査依頼
医療機関名と件数を表に示した．検体数の減少の
理由としては，依頼医療機関数の減少や，昨年度
まであったダウン症疑いの精査のための依頼がな
かったことなどが挙げられる．
　今年度は，習慣性流産の精査のための依頼が夫
婦 1 組 2 件あった．一般的に，不育症の原因の
うち，染色体異常の割合は，およそ 4.6% とされ
ている [5]．また，夫婦の血液とその流産胎児に
ついて染色体核型を分析すると，原因が胎児レベ
ルに限局した染色体異常によるものが多く，この
ような結果が判明することによって，当事者の精
神的な苦痛や負担が軽減されるものと考えられ
る．不育症においては，流産胎児とともに両親の
染色体検査も同時に行い，染色体異常が胎児に限
局するものか否かを判別することにより，原因究
明の一助になると考えられる．
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表．血液の染色体検査依頼医療機関名，件数

医療機関名 H30 H29 H28 H27

富山赤十字病院 2 7 7 7

富山市民病院 2 2 0 2

済生会高岡病院 1 0 6 8

(さたけ産婦人科)
※ 0 4 0 0

(富山大学附属病院)
※ 0 1 3 1

(高岡市民病院)
※ 0 0 2 0

(おとぎの森レディースクリニック)
※ 0 0 2 0

計(件) 5 14 20 18
※平成30年度には依頼がなく，平成27～29年度の間に依頼があった医療機関名

表．血液の染色体検査依頼医療機関名，件数
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流産胎児の染色体分析結果 (平成 30 年度 )

湊山　亜未　　高森　亮輔　��品川　保弘　　九曜　雅子

Chromosome Analysis of Abortus Cells （Apr. 2018-Mar. 2019）

Ami MINATOYAMA Ryosuke TAKAMORI Yasuhiro SHINAGAWA
and Masako KUYO

目的：一般に自然流産胎児の約半数に，あるいは
それ以上の頻度で染色体異常が認められるとされ
ているが，これまでの当所での経験からも同様の
結果を得ている [1]．流産胎児の染色体異常の有
無を検索することは，当該流産のみならず，習慣
性流産，反復流産，不育症といった用語で括られ
る産科領域の疾患の治療および克服に，少なから
ず情報をもたらし，次回の妊娠およびその継続，
さらには出産に向けた指針となりうる．富山県で
は，総合母子保健対策の一環として昭和 48 年度
から染色体検査事業に取り組んでおり，血液およ
び羊水に続いて，昭和 50 年度からは，自然流産
胎児の染色体検査を実施している．平成 30 年度
の流産胎児の検査状況および結果を報告する．

材料と方法：主に県内の医療機関から染色体検査
依頼のあった流産胎児検体を貼り付け法や酵素処
理法により，10 日間程度培養し，染色体標本を
作製した．また，染色法は通常の G 分染法を使
用した．核型分析は中期分裂像を 5 個以上，数の
分析は 20 個以上について行った．Fluorescent 
in situ hybridization（FISH）法はモザイクおよ
び微細な異常が疑われた場合に併用した．詳細な
方法等は既報 [2] に従った．

結果：流産胎児検体として，胎盤・絨毛組織，臍
帯を受け入れ，染色体核型分析検査に供した．
53 検体中 52 検体の分析を完了した．検査依頼
を受けた医療機関名および依頼件数を表 1 に示
した．参考までに平成 26 年度から平成 29 年度
までの依頼医療機関名と依頼件数も示した．平成
26 年度から平成 28 年度は 60 件台で推移した．
平成 29 年度からは減少し平成 30 年度は 53 件と
なった．依頼医療機関数は 11 施設で，そのうち
富山大学附属病院からの依頼が 35 件 (66.0%) と
多かった．

受付件数 53 件の内訳は，50 件は絨毛のみ，2 件
は絨毛 + 臍帯，1 件は絨毛 + 皮膚であった． 
　受け付けた検体の，流産確認時の在胎週数を表
2 に示した．依頼された流産胎児の週数は 5 週
から 20 週の範囲で，もっとも件数の多かったの
は 9 週の 15 件（全体の 28.3％），次いで 8 週の
10 件（18.9％）であった．10 週未満と 10 週以
降で分けると，10 週未満が 39 件（73.6％），10
週以降が 14 件（26.4％）であった．10 週未満
の 39 件の週数の平均は 8.0±1.3 週， 53 件全体
の週数の平均は 9.6±3.4 週であった． 
　検査依頼理由別の依頼件数と流産回数内訳，異
常件数および染色体異常の核型を表 3 に示した．
　検査依頼のあった検体 53 件中 34 件（64.2％）
に染色体異常が認められた．参考までに，当所で
の流産胎児染色体検査受付件数は，昭和 50 年以
来 44 年間で 863 件を数えるが，分析を完了でき
た検体 814 件のうち，異常を確認したのは 486
件であり，検査完了件数に占める異常検体の確認
率は 59.7% となっている． 
　染色体異常 34 件の内訳は，数的異常 26 件，
モザイク 2 件（47,XX,+14/46,XX　47,XY,+21/
48,XXY,+21）， タ ー ナ ー 症 候 群 5 件（45,X），
構造異常 + 数的異常 1 件（46,XX,+13,der(13:14)

H30 H29 H28 H27 H26
富山大学附属病院 35 39 44 42 49
市立砺波総合病院 4 0 0 1 1
吉江レディスクリニック 3 0 0 0 0
あいARTクリニック 2 4 4 3 1
富山県立中央病院 2 4 2 1 2
黒部市民病院 2 1 0 3 0
さたけ産婦人科 1 3 1 1 6
富山市民病院 1 2 0 2 1
富山赤十字病院 1 0 3 3 4
高岡市民病院 1 0 1 0 1
厚生連高岡病院 1 0 0 2 0

(済生会高岡病院)
※ 0 1 3 5 2

(おとぎの森レディースクリニック)
※ 0 0 2 1 0

（済生会富山病院）
※ 0 0 0 0 1

計 53 54 60 64 68

※：平成30年度には依頼がなく，平成26～29年度の間に依頼があった医療機関名

表１．医療機関別検査依頼件数

件数
医療機関名

表１．医療機関別検査依頼件数
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(q10:q10)）であった．
　また，流産胎児とともに両親の血液の染色体検
査を依頼された例が 1 件あった．流産胎児，両
親ともに正常核型であった．
　染色体異常の有無と，依頼時の流産を含む総流
産回数，検査依頼時の母体年齢，流産確認時まで
の在胎週数について表 4 に示した．総流産回数
は染色体核型に異常ありの群で 3.1±1.3 回，異
常なしが 2.3±1.1 回であった．母体年齢は異常
ありが 36.7±5.2 歳，異常なしが 33.4±5.4 歳で
あり，在胎週数は異常ありが 9.1±2.4 週で異常
なしが 10.5±4.7 週であった．

考察：平成 23 年度から平成 25 年度までは 50 件
前後となっていた受付件数が，平成 26 年度から
平成 28 年度は 60 件台で推移し，平成 29 年度は
54 件，平成 30 年度は 53 件であった．不育症治
療に積極的に取り組んでいる富山大学附属病院か
ら多くの検査依頼があった． 
　検体のおよそ 6 割に染色体異常を認めたが，
この割合は，多くの報告 [3，4] の記述と合致し

ていた．
　1 組の夫婦の血液とその流産胎児について染色
体核型を分析したところ，流産胎児，両親ともに
正常核型であった．夫婦の血液とその流産胎児に
ついて染色体核型を分析すると，原因が胎児レベ
ルに限局した染色体異常によるものが多く，この
ような結果が判明することによって，当事者の精
神的な苦痛や負担が軽減されるものと考えられ
る．その他の場合においても，流産胎児の染色体
検査も同時に行うことで不育症等の原因究明の一
助になると考えられる．可能であるならばすべて
の流産胎児検体に関し，ご両親の血液についての
染色体検査も並行して実施することが望まれる．
　平成 30 年度は，培養不可による核型分析でき
なかった検体が 1 件あった．同日に培養開始し
た他の検体では問題なく分析を行えたことから，
培養能力に欠ける検体であったと判断した．
　平成 28 年度より，染色体標本作製過程におい
て，シャーレ 2 つを 1 組とし，処理する方法に
変更している．これにより培養能力に乏しい検体
で，十分な培養に達していなくても分析が可能に

表２．検査依頼を受けた流産胎児の在胎週数

週数 5 6 7 8 9 10 11 14 15 16 18 19 20
検体数 1 6 7 10 15 4 2 2 2 1 1 1 1

計 39 14

表２．検査依頼を受けた流産胎児の在胎週数

表３．検査依頼理由，流産回数と検査結果

1 2 3 4 5 6
流産原因精査 13 4 4 5 0 0 0 5 45,X  47,XX,+16[2]  47,XY,+18  47,XX,+22

不育症 25 0 5 8 7 3 2 20

45,X[3]  47,XY,+7  47,XY,+9  47,XY,+13
47,XX,+15  47,XY,+15   47,XY,+18  47,XX,+20  47,XX,+21
47,XY,+21 47,XX,+22  47,XYY  48,XY,+7,+22
49,XX,+12,+18,+21  47,XY,+2,inv(9)※   47,XX,+15,16qh+※

47,XX,+14/46,XX   47,XY,+21/48,XXY,+21
反復流産 6 0 4 1 1 0 0 5 47,XX,+7  47,XY,+11  47,XX,+15 47,XY,+21  47,XY,+22
習慣性流産 4 0 0 3 1 0 0 2 45,X  46,XX,+13,der(13:14)(q10:q10)
胎児水腫 3 2 0 1 0 0 0 2 47,XX,+18[2]
胞状奇胎 2 2 0 0 0 0 0 0

合計 53 8 13 18 9 3 2 34

[2]：同一核型が2件であることを示す

※inv(9)と16qh+はいずれも正常変異

依頼理由（主訴）
依頼
件数

異常
件数

染色体異常の核型
合計流産回数

表３．検査依頼理由，流産回数と検査結果

表４．染色体異常と流産回数・母体年齢・在胎週数

異常あり
（n=34）

異常なし
（n=18）

全体
（n=52）

流産回数 3.1±1.3 2.3±1.1 2.8±1.3
母体年齢 36.7±5.2 33.4±5.4 35.6±4.4
在胎週数 9.1±2.4 10.5±4.7 9.6±3.4

表４．染色体異常と流産回数・母体年齢・在胎週数
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なり，分析不可能な検体を減らし，標本作製にか
かる日数を短縮することが可能になった．
　流産胎児由来細胞では血液リンパ球や羊水細胞
の場合と比較して，染色体標本作製が困難な場合
が多い．培養技術，標本作成技術を改良し，さら
なる核型分析の効率化と検査システム全体の迅速
化の実現が望まれる．
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羊水細胞の染色体分析結果（平成 30年度）

高森　亮輔　　湊山　亜未　　品川　保弘　　九曜　雅子

Chromosome Analysis of Amniotic Fluid Cells（Apr. 2018-Mar. 2019）

Ryosuke TAKAMORI Ami MINATOYAMA Yasuhiro SHINAGAWA
and Masako KUYO

目的：当所では，富山県の総合母子保健対策の一
環として昭和 48 年度から血液の染色体検査を開
始し，昭和 49 年度からは羊水の染色体検査を実
施している．出生前診断領域の一翼を担う羊水検
査は，染色体異常に起因する何らかの異常が存在
するか否かを，核型分析により検索し，進行中の
妊娠の継続や中断の決定，出生後のケアや治療の
方向付けのための判断資料を医療機関に提供する
ことを目的として実施されている．これまでの
44 年間で，2,770 件の検体を対象として検査を
実施してきたが，平成 30 年度に受付けた羊水検
体 65 件について，検査状況および結果の概略を
報告する．

材料と方法：羊水細胞の培養は，既報［1］およ
び当所の方法［2］に基づいておこなった．詳細
については，既報［3］に従った．
　染色体標本の作製方法については，培養に供し
た１検体あたり 2 枚のシャーレそれぞれについ
て，標本を作製した．
　G バンド視覚化のためのトリプシン処理および
ギムザ染色は，トリプシンによる標本消化効果を
高めるため，標本作製日の翌日以降に行った．
　核型分析には，Meta System 社の染色体核型
解析システム Ikaros（Ver. 5.0）を使用した．
データ集計については，一般的に 35 歳以上での
出産が想定される場合を高齢妊娠と定義する［4］
が，本報では検査依頼受け付け時点で 35 歳以上
の場合を高齢妊娠とした．
　また，妊娠週数については，主治医による検査
依頼書への記載が，たとえば「16 週 5 日」であっ
ても「16 週」となっているケースが散見される
など「何日」部分が省略される場合が多いことか
ら，その記載がある場合でも「何日」部分につい
てはすべて切り捨ててデータを取りまとめた．

結果：平成 30 年度に羊水検体についての染色体
核型分析検査依頼を受けた医療機関名および依
頼件数を，表 1 に示した．計 65 件の検査依頼を
受け付けた．参考までに，平成 27 年度から平成
29 年度までに検査依頼のあったすべての医療機
関名と依頼件数も示した．
　依頼医療機関数は9施設であった．その内訳は，
総合病院 6 施設，産科医院 3 施設であった．依
頼件数がもっとも多かったのは富山県立中央病院
16 件（24.6％）で，次いで富山赤十字病院 13
件（20.0％）であった．
　妊娠週数別の依頼件数を表 2 に示した．16 週
での依頼が 32 件で最も多く，全体の 49.2％を占
めた．次いで 17 週 23 件，18 週 5 件，15 週 4
件であり，検査時期に適している 15 週～ 17 週
での依頼の合計 59 件は全体の 90.8％を占めた．
最短は 15 週，最長は 31 週であった．
　母体年齢別の検査依頼件数を表 3 に示した．
39 歳での依頼が 9 件で最も多く，最低年齢は 20
歳，最高年齢は 45 歳であった．本報で定義した
高齢妊娠である 35 歳以上での検査依頼件数は

H30 H29 H28 H27

富山県立中央病院 16 27 29 66

富山赤十字病院 13 11 13 27

厚生連高岡病院 12 6 18 19

富山市民病院 9 8 10 13

済生会高岡病院 8 2 8 7

さたけ産婦人科 3 4 4 10

おとぎの森レディースクリニック 2 5 4 7

レディースクリニックむらた 1 0 2 0

砺波総合病院 1 0 0 1

(富山大学附属病院)
※ 0 3 2 6

(済生会富山病院)
※ 0 0 1 1

(高岡市民病院)
※ 0 0 0 1

計 65 66 91 158

※平成30年度には依頼がなく，平成27～29年度の間に依頼があった医療機関名

表１．医療機関別検査依頼件数

医療機関名
件数

表１．医療機関別検査依頼件数
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48 件で，全体の 73.8％であった．
検査依頼理由別の受付件数，核型の異常を確認し
た検体数，および判定した異常核型を表 4 に示
した．高齢妊娠および，これにその他の依頼理由
が付随したものは，表 3 でも示したとおり 48 件
で，全体の 73.8％であった． 
　母体が 35 歳未満でも，超音波検査等で，胎児
に何らかの染色体異常や形態異常が疑われたこと
による依頼は 13 件で，全体の 20.0％であった． 
染色体異常や奇形を有する児の出産あるいは妊娠
既往を依頼理由としたのは，35 歳未満の 1 件で，
35 歳以上ではなかった．
　染色体核型異常を認めたのは全検体 65 件中 8
件（12.3％）であった．高齢妊娠での検査依頼
48 件のうち 5 件（10.4 %）に異常を認めた．
　近年，胎児の染色体異常を疑うきっかけとして
大きな割合を占めている Nuchal Translucency

（NT：後頸部低エコー域）肥厚の記載のある依頼
は 9 件（35 歳以上 1 件，35 歳未満 8 件）あっ
たが，そのうちに核型異常が認められたものはな
かった．
　母体血液を用いたクアトロテスト（QT）の結
果から胎児異常の疑いがもたれた依頼が 5 件（35
歳以上 4 件，35 歳未満 1 件），トリプルマーカー
テスト（TM）の結果から胎児異常の疑いがもた
れた依頼が 2 件（35 歳以上 2 件，35 歳未満 0 件）
あった．
　平成 30 年度に判定した異常核型 8 件の内訳は，
常染色体の数的異常 6 件（21 トリソミー症候群
4 件，18 トリソミー症候群 2 件），構造異常 1 件，
性染色体の異常 1 件であった．
　染色体標本作製までに要した培養日数別の件数
を，表 5 に示した．１検体あたり２回標本作製
を行っており，1 回目の標本作製のピークは培養
9 日目であり，9 ～ 13 日目の 5 日間の総数は 60
件（92.38％）であった．2 回目の標本作製のピー

クは培養 12 日目であり，9 ～ 13 日目の 5 日間
の総数は，60 件（92.38％）であった．平均培
養日数は，標本作製 1 回目が 10.9±1.7 日，2 回
目が 11.2±1.8 日であった．
　検体受入から，培養，標本作製，顕微鏡下での
観察，写真撮影，核型分析を経て検査成績報告書
を作成し，これを医療機関あてに送付するまでの
全作業工程所要日数別の件数を，表 6 に示した．
最短で 10 日，最長で 20 日，平均は 14.3±2.4
日であった．

考察：平成 30 年度の検査依頼件数 65 件は，平
成 29 年度の 66 件から 1 件減少した．医療機関
別にみると，富山県立中央病院からの依頼件数の
減少が顕著であったが，厚生連高岡病院や済生会
高岡病院からの依頼件数は増加していた． 
　県内の出生数は年々微減傾向にあり，妊娠数自
体も微減傾向にあると推測される． 
　出生前診断を目的とする羊水検査は，羊水採取
に際しての安全面，培養に必要な細胞数の確保，
母体への負荷や精神的なストレスの低減等の観点
から，妊娠 16 週前後での実施が最適であるとさ
れているが，当所で受け付けた検査依頼も，16
週のみで約半数，これに前後 1 週ずつを加えた
15 週から 17 週までの 3 週で，9 割以上を占めた．
母体年齢別の検査依頼件数については，高齢妊娠
での依頼が 7 割を占めていた．
　受付検体 65 件のすべてについて検査を完了し， 
8 件に異常を見出したが，35 歳以上 48 件中の異
常核型判定件数は 5 件（10.4%），35 歳未満 17
件中の異常核型判定件数は3件（17.6％）であった．
　35 歳以上での検査依頼 48 件のうち，高齢妊
娠のみを依頼理由としたのは 40 件であり，それ
以外の 8 件では NT 肥厚や母体血液検査による胎
児染色体異常疑い等の依頼理由が加わっていた．
高齢妊娠のみで異常核型を認めたケースは， 4 件

表２．妊娠週数別検査依頼件数

週数 15 16 17 18 ･･･ 31 合計
件数 4 32 23 5 1 65

表２．妊娠週数別検査依頼件数

表３．母体年齢別検査依頼件数および年齢区分別割合

年齢 20 21 22 23 26 27 28 29 30 31 32 33 34 35 36 37 38 39 40 41 42 43 44 45 合計
件数 1 0 0 1 1 0 1 1 2 3 1 3 3 5 4 4 5 9 6 5 5 4 0 1 65

17(26.2%) 48(73.8%)

表３．母体年齢別検査依頼件数および年齢区分別割合
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で あ り，NIPT（non-invasive prenatal genetic 
testing：無侵襲的出生前遺伝学的検査）で染色
体異常疑いが付随したケースでは 1 件であった．
一般的に高齢妊娠において胎児の染色体異常の発
生頻度が高まるとされるが，検体は限られるが，
高齢妊娠に加えて，それ以外の依頼理由が付随す
ることで異常核型検出の発生頻度が格段に高まる
と考えられた．
　NT 肥厚を依頼理由とする検体では，異常核型
を検出することはなかった． 
　NT に関して，学会のガイドラインには，「NT
肥厚と胎児形態異常とには関連がある（NT 肥厚
が確認された児では染色体異常や心形態異常頻度
が高い）」と明記されているが，正確な判定には，
測定された状況が重要であることも記されている

［5］．NT 測定は妊娠 11 週 0 日から 13 週 6 日の

間に実施するよう推奨されているが，NT 肥厚を
主訴とした 9 検体のうち，7 検体は測定週日の記
載がなく，記載のあった 2 検体は，推奨された
期間内に測定が行われていた．依頼理由として
の NT 肥厚と染色体異常との相関について考察す
るためには，より詳細なデータの収集とさらなる
データの蓄積が必要と思われる．
　異常核型 8 件の内訳は，21 トリソミー症候群
4 件，18 トリソミー症候群 2 件，構造異常 1 件，
性染色体の異常 1 件であった．
　検体受入れから染色体標本作製までに要した培
養日数のピークは，標本作製 1 回目が 9 日，2 回
目が 12 日であった．全検体の平均培養日数は 1
回目が 10.9 日，2 回目が 11.2 日で，平成 27 年
度から 29 年度までの 3 年分のデータ（1 回目：9.9
日，11.2 日，11.9 日，2 回目： 10.5 日，11.6 日，

表４．検査依頼理由別件数および異常核型判定結果表４．検査依頼理由別件数および異常核型判定結果

核型
35歳以上 48 5

高齢妊娠 40 4
47,XY,9qh+,+18 47,XX,+21[2]
46,XX,t(12;22)(p11.1;p11.1)

QTで染色体異常疑い 4 0
ＴＭで染色体異常疑い 2 0
NIPTで染色体異常疑い 1 1 47,XY,+21
ＮＴ肥厚 1 0

35歳未満 17 3
ＮＴ肥厚 8 0
QTで染色体異常疑い 1 0
胎児異常疑い 1 1 47,XY,+18
胎児水腫 1 1 45,X
胎児胸水、胎児水腫 1 0
胎児浮腫、胎児胸水 1 1 47,XX,+21
本人希望 3 0
前児21trsomy 1 0

65 8

[2]：同一核型が2件であることを示す
ＱＴ：quatro (marker) test（母体血清４成分による対象疾患罹患確率スクリーニング検査)
ＴＭ：triple marker (test)（母体血清３成分による対象疾患罹患確率スクリーニング検査)

受付数 異常数

計

依頼理由

表５．培養日数別標本作製件数表５．培養日数別標本作製件数

培養日数 8日 9日 10日 11日 12日 13日 14日 15日 16日 合計 平均日数
１回目 1 15 13 13 13 6 1 2 1 65 10.9±1.7
２回目 0 11 15 10 16 8 2 0 3 65 11.2±1.8

表６．検査全工程所要日数別件数表６．検査全工程所要日数別件数

日数 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 計
件数 2 12 4 2 13 13 8 5 4 1 1 65
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12.0 日）と比較すると平均的な値であることが
確認できた． 
　当所では，染色体核型分析の対象となっている
羊水，血液，流産胎児絨毛のいずれについても，
検体受入れ日から 3 週間以内に検査結果を依頼
者のもとへ届けられるように，日程を調整しなが
ら作業を進めている．羊水検体 65 件の全工程所
要日数の平均は， 14.3±2.4 日であった．過去 3
年間については，平成 27 年度 15.4±2.4 日，平
成 28 年度 14.5±2.3 日，平成 29 年度 15.6±2.1
日となっていた．培養日数の減少により，全工程
の平均所要日数を前年度より約 1 日短縮し，平
成 28 年度よりも短縮することができていた．こ
れは，担当者が作業に習熟したためではないかと
推察される．また，平成 27 年度より，染色体核
型分析システム Ikaros を用いたパソコン画面上
での核型分析のみによる作業工程の簡略・省力化
を実現したため，平成 30 年度の全工程所要日数
を過去 3 年間で最も短縮ができたと考えられる．
　検体受領から 3 週間以内の結果報告を実現で
きなかったケースは，皆無であった． 
　標本作製までの平均培養日数を検体別に比較す
ると，血液は基本的に 3 日，流産胎児絨毛では
およそ 10 日程度要する．平成 30 年度の羊水の
培養日数は，1 回目 10.9 日，2 回目が 11.2 日と
なり，流産胎児絨毛とほぼ同じであった．
　検体の種類に関わらず，検査結果の正確性こそ
が最重要であるが，血液や流産胎児組織とは大き

く異なり，羊水検査に関しては判定結果が妊娠の
継続の可否をも左右しかねないために，母体保護
ならびに倫理的な観点からも，その迅速性が厳に
問われている．そのため，検体受入れから培養，
染色体標本作製，そして結果報告までに要する日
数を 1 日でも短縮することは，この業務に携わ
る者にとっての重要な課題である．表 5 でも示
したように，培養日数が早い検体と遅い検体では，
7 日以上もの差があることも，経験上，歴然たる
事実である．羊水量や細胞濃度，培養開始時点で
のシャーレへの播種生細胞数と培養日数との相関
の有無を明確にすることが，出生前診断において
重要な役割を担う染色体検査業務における，今後
の課題であろう．
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日本脳炎流行予測調査（感染源調査）平成 30年度

佐賀由美子　　名古屋真弓　　嶌田　嵩久　　稲崎　倫子
板持　雅恵　　米田　哲也　　藤岡俊太郎 1　　小渕　正次

Epidemiological Surveillance of Japanese Encephalitis
in Toyama Prefecture in the Fiscal Year 2018

Yumiko SAGA, Mayumi Nagoya, Takahisa SHIMADA, Noriko INASAKI,
Masae ITAMOCHI, Tetsuya YONEDA, Shuntaro FUJIOKA1 and Masatsugu OBUCHI

目的：過去 7 年間の国内における日本脳炎患者
発生数は 0 ～ 11 人の間で推移している．しかし
ながら，全国での日本脳炎流行予測調査の結果か
ら，ウイルスは確実に環境中に存在しているとい
える [1-7]．富山県においても毎年ウイルスの存
在が確認されており [8-19]，日本脳炎の脅威は続
いている．そこで，平成 30 年度も本研究を継続
し，日本脳炎ウイルスを媒介するコガタアカイエ
カ Culex tritaeniorhynchus の発生状況とウイルス
の浸淫状況を調査したので報告する．

I．コガタアカイエカ雌成虫の発生調査

調査地と調査方法：蚊の捕集定点は平成 29 年 [19]
と同様の場所から「３．大井」を除いた 5 定点
とした（表 1，図 1）．
　調査期間および調査方法も平成 29 年とほぼ同
様であった．すなわち，「３．小矢部」では 6 月
6 日（第 2 週）から 8 月 22 日（第 4 週）まで，
他の 4 定点では 6 月 6 日（第 2 週）から 10 月
31 日（第 5 週）まで，毎週水曜日のみトラップ

を一晩点灯し，捕集を行なった（週 1 捕集）．なお，
電源タイマー（PT50DW　デジタルプログラム
タイマーⅡ，REVEX）によりライトトラップが
毎週水曜日 18 時から翌朝 6 時まで点灯するよう
設定し，毎週木曜日に筆者らが捕集籠を回収・交
換した．このようにして得られた捕集籠内の蚊類
を，検査室にて分類・計数した．

結果：表 2 に，全調査定点における週 1 日捕集
の成績を示した．コガタアカイエカは，調査を開
始した 6 月第 2 週から 5 定点全てにおいて捕集
され，8 月中旬～ 9 月中旬に発生のピークがみら
れ，9 月下旬から顕著に減少した．平年は 7 月に
は捕集数が多くなるが，平成 30 年は捕集数が多
くなる時期が遅かった．一方，平成 30 年のピー
ク時の捕集数は平年並みであった．週 1 日捕集
を集計した年間捕集数について調査期間が短かっ
た「３．小矢部」を除いて比較すると「５．射水」
が最も多く，「１．黒部」と続いた．
　表 3 に，平成 3 年以降のコガタアカイエカ雌
成虫の定点別捕集数を示した．平成 30 年の捕集

1．富山県厚生部健康課

地点番号 略号 飼育家畜

1 黒部 豚

2 上市 和牛

3 小矢部 乳牛

4 婦中 富山市婦中町友坂 馬

5 射水 乳牛射水市今開発

　表１.  コガタアカイエカ捕集定点（畜舎）の概要（平成30年）

地名

黒部市荻生

上市町広野

小矢部市鷲ヶ島

表１．コガタアカイエカ捕集定点（畜舎）の概要（平成 30年）
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図1．コガタアカイエカ捕集定点（平成30年度）

1. 黒部，2. 上市，3. 小矢部，4. 婦中，5. 射水

5

1. 黒  部 2. 上  市 3. 小矢部 4. 婦　中 5. 射　水
6月6日 6 6 17 2 6 37

13日 1 2 32 0 1 36
20日 21 4 34 3 27 89
27日 12 6 111 0 41 170

7月4日 10 - 55 5 15 85
1１日 44 - 150 46 252 492
18日 46 23 367 18 82 536
25日 188 20 666 10 70 954

8月1日 126 146 788 385 241 1,686
8日 481 412 1,631 77 290 2,891

15日 1,984 1,026 3,460 606 3,572 10,648
22日 1,373 1,198 4,348 1,068 2,544 10,531
29日 2,406 1,072 - 153 - 3,631

9月5日 3,620 - - 110 5,736 9,466
12日 2,405 - - 169 - 2,574
19日 493 - - 41 2,912 3,446
26日 1,005 723 - 35 224 1,987

10月3日 169 216 - 12 90 487
10日 53 - - 14 76 143
17日 17 - - 7 5 29
24日 2 0 - 0 6 8
31日 1 - - 0 1 2

計 14,463 4,854 11,659 2,761 16,191 49,928

「-」 はトラップの故障等による欠測を示す．

調査日 合計

表２.  5定点（畜舎）のライトトラップによるコガタアカイエカ雌成虫の捕集数 (平成30年)

調査地点

表２．5定点（畜舎）のライトトラップによるコガタアカイエカ雌成虫の捕集数�( 平成 30年 )
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1．黒　部 2．上　市 3．小矢部 4．婦　中 5．射　水

平成3 1,702 14,322 4,318 - - 

平成4 1,968 5,025 5,992 - - 

平成5 642 1,100 5,093 - - 

平成6 13,655 3,527 94,055 - - 

平成7 6,398 1,790 21,751 - - 

平成8 2,034 1,562 7,683 - - 

平成9 7,054 1,466 45,250 - - 

平成10 6,250 5,620 31,158 - - 

平成11 1,954 2,676 27,944 - - 

平成12 1,181 2,965 19,477 - - 

平成13 1,443 6,574 12,877 - - 

平成14 2,187 1,288 1,330 - - 

平成15 2,181 195,869 17,963 8,555 25,219

平成16 4,880 225,945 12,758 12,733 20,421

平成17 8,392 295,817 12,088 11,424 34,968

平成18 891 16,462 4,569 3,780 10,909

平成19 13,819 203,488 50,777 16,337 104,019

平成20 10,089 35,478 16,199 23,581 78,568

平成21 5,011 6,119 9,893 12,423 46,180

平成22 8,758 14,074 70,400 50,790 - 

平成23 36,900 20,612 45,532 36,508 - 

平成24 5,883 4,836 39,225 16,359 - 

平成25 11,498 7,268 27,956 20,513 - 

平成26 1,282 880 12,692 4,323 - 

平成27 6,214 4,000 37,781 4,234 - 

平成28 10,068 12,131 56,671 3,931 - 

平成29 13,988 4,223 31,462 1,873 16,857

平成30 14,463 4,638 11,659 2,728 16,013

1．黒部では平成10年に定点（畜舎）の場所を変更した．
2．上市では平成6，20，21年に定点（畜舎）の場所を変更し，平成15年に畜舎が30mほど移設された．
3．小矢部では平成15年に定点（畜舎）を変更した．平成30年の捕集数は8月第4週までの集計を示した．
4．婦中では，平成27年からライトトラップの位置を変更した．
5．射水では平成29年に定点（畜舎）の場所を変更した．

6月2週から 9月30日までの毎週水曜日に捕集した総数
年

　表３.  5定点のライトトラップにおける平成3年以降のコガタアカイエカ雌成虫の年間捕集数表３．5定点のライトトラップにおける平成 3年以降のコガタアカイエカ雌成虫の年間捕集数
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数は，調査期間が短かった「３．小矢部」を除く
4 定点で前年と同程度であった．これら 4 定点の
うち，平成 29 年に調査を開始した「５．射水」
を除く 3 定点の平成 30 年の捕集数を過去 10 年
間と比較すると，「１．黒部」は平年並みであり，

「２．上市」「４．婦中」は平年より少なかった．
全体的にみると，平成 30 年の捕集数は，過去 10
年間の中では平均的な捕集数であったといえる．

II．豚血清の日本脳炎HI 抗体保有調査

調査対象と検査方法：7 月 2 日から 10 月 23 日
までの約 4 ヶ月間，富山食肉総合センターに搬
入された生後 6 か月の県内産（小矢部市，南砺
市，立山町，黒部市）の豚を対象として，月 3
回，各 20 頭ずつから血液を採取し，合計 240 頭
の日本脳炎ウイルスに対する抗体保有状況を調査
した．抗体価の測定は例年と同様に感染症流行予

測調査事業検査術式［20］に従った．すなわち，
アセトン処理を 2 回行うことにより，被検血清
から非特異的赤血球凝集抑制物質を除去した後，
日本脳炎 CF，HI 試薬「生研」JaGAr01 株（デ
ンカ生研）を抗原として，赤血球凝集抑制（HI）
反応により抗体価を測定した．血球はガチョウの
赤血球を用い，マイクロタイター法で行った．抗
体価 10 倍以上を抗体陽性とした．さらに，抗体
価 40 倍以上を示した血清について 37℃で 1 時
間 2 －メルカプトエタノール（2-ME）処理を行い，
抗体価が 8 倍以上下がれば 2-ME 感受性陽性（＝
IgM 抗体陽性）とし，新鮮感染とみなした．

結果および考察：HI 抗体価の測定結果を表 4 に
示した．抗体陽性の豚は確認されなかった．平成
30 年は，日本脳炎ウイルスの活動は小規模であっ
た，もしくは起こらなかったと推測される．

検体 2-ME感受性
採取日 ＜10 ×10 ×20 ×40 ×80 ×160 ×320 ≧640 陽性数/検査数

20
(100)
20

(100)
20

(100)
20

(100)
20

(100)
20

(100)
20

(100)
20

(100)
20

(100)
20

(100)
20

(100)
20

(100)
計 240 0 0 0 0 0 0 0 0/0

(100) (0) (0) (0) (0) (0) (0) (0) (0)

注　1.表中の数字は検体数を表し，括弧内の数字はパーセントを示す．
　　 2.抗体価10倍以上を陽性とみなし，さらに40倍以上を示した血清について2-メルカプトエタノール
　　　（2-ME）処理を行い，ウイルスの新鮮感染を検討した．
　　 3.平成17年度から，2-ME処理により抗体価40倍から10倍未満に低下した時は2-ME感受性陽性とした．

8月6,7日

表４．豚血清における日本脳炎ウイルスのHI抗体保有状況（平成30年度）

抗体価

7月2,3日

17日

23日

15,16日

22,23日

13,14日

27,28日

9月3,4日

18日

25日

10月1,2日

表４．豚血清における日本脳炎ウイルスのHI 抗体保有状況（平成 30年度）

富山衛研年報　第42号（2019）

－ 81 －



III．蚊と豚からの日本脳炎ウイルス分離

調査対象と検査方法：平成 30 年 4 月から 11 月
にかけて，県内の富山空港，港湾地区，畜舎，公
園，観光地の計 7 地点で捕集した蚊をウイルス
分離に用いた．また，抗体調査に用いた豚血清
240 検体についてもウイルス分離を行った．分離
には，ヒトスジシマカ由来の C6/36 細胞とアフ
リカミドリザル由来の Vero9013 細胞を用いた．
細胞変性が現れた検体の培養上清について，日本
脳炎ウイルス NS3 領域を対象としたリアルタイ
ム RT-PCR[21] を実施した．

結果および考察：捕集蚊 199 プール（1,790 個体）
および豚血清 240 検体から日本脳炎ウイルスは
分離されなかった．平成 30 年は，日本脳炎ウイ
ルスの活動は小規模であった，もしくは起こらな
かったと推測される．

まとめ

　コガタアカイエカの捕集数は，平成 29 年と同
程度であった．抗体陽性の豚は確認されなかった．
蚊および豚血清から日本脳炎ウイルスは分離され
なかった．これまでの調査結果[8-19,22-24]より，
ウイルスが活発に活動している年と，不活発な年
があると考えられる．平成 30 年のウイルスの動
向は，不活発であったと考えられた．県内におい
て患者は発生しなかった．
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目的：本調査は，富山県住民の日本脳炎ウイルス
に対する中和抗体保有状況を調べ，今後の流行の
可能性を推定し，感染予防に役立てることを目的
として実施した．

対象および方法：平成 30 年 7 月から 9 月に，新
川，中部，高岡，砺波の各厚生センターおよび富
山市保健所管内で，合計 274 名について採血と
予防接種歴，罹患歴の調査を行った．
　日本脳炎ウイルスに対する中和抗体価の測定
は，peroxidase-anti-peroxidase（PAP） 法 を
応用したフォーカス計数法にて行った．血清を
56℃，30 分間非働化した後，10 倍から 2 倍階
段希釈し，100 focus forming units (FFU)/25 μ
L に調整したウイルス液（日本脳炎 Beijing-1 株）
と等量で混合した．37℃，1 時間の中和反応の後，
Vero Osaka 細胞に接種した．37℃で 1 時間ウイ
ルスを吸着させた後，培養液を追加し，37℃で
46 時間培養した．細胞を洗浄・固定後，抗日本
脳炎ウイルスウサギ血清を用いた PAP 法によっ
てウイルスフォーカスを染色した．被検血清を加
えていないコントロールに比較して，フォーカス
数が 50% 以上減少した最大希釈倍数を中和抗体
価とした．抗体価 10 倍以上を抗体陽性とした．

結果および考察：274 名のうち，日本脳炎ウイル
スに対する抗体陽性者は 167 名（60.9％）であっ

た．図 1 に年齢群別の抗体保有率を示した．年
齢群別に見ると，5 ～ 29 歳では 94.1% 以上と高
い抗体保有率を示した．これに対し，0 ～ 4 歳で
は 27.1%，30 ～ 39 歳では 61.1%，40 ～ 49 歳
では 34.6%，50 ～ 59 歳では 18.2%，60 歳以上
では 30.8% と低い保有率を示す年齢群が存在し
た．結果として，抗体保有率は N 字型の曲線を
描いていた．この形は，近年の富山県の結果 [1-5]

（図 2）や全国の結果 [6,7] と同様であった．
　0 ～ 4 歳の乳幼児における抗体保有率が低い
のは，0 ～ 4 歳の年齢群においてワクチン未接
種者の割合が多いことが原因としてあげられる

（図 3）．日本脳炎ワクチンの標準的な接種年齢
は 3 歳で 2 回（第 1 期），4 歳で 1 回（第 1 期追
加），9 歳で 1 回追加（第 2 期）の計 4 回である
[7]．今回調査した 0 ～ 2 歳の年齢群においては，
ワクチンを接種している者はいなかった（表 1）．
このことから，ワクチン未接種者の割合が多い
0 ～ 2 歳の年齢群が 0 ～ 4 歳の年齢群における
抗体保有率を引き下げているといえる． 5 ～ 9
歳の抗体保有率は平成 19 年度に 78.9% であっ
たが，平成 20 年度に 41.2%，平成 21 年度に
36.4% と一時減少し，平成 22 年度以降は回復し
て今回は 94.1% であった [8-11]．これは，平成
17 年 5 月に予防接種の勧奨が中止された [12] が，
平成 22 年 4 月から第 1 期（通常 3 ～ 4 歳）の
定期接種の積極的勧奨が再開されたこと [13] と，

日本脳炎流行予測調査（感受性調査）平成 30年度
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平成 22 年 8 月より第 2 期（通常 9 歳）の定期接
種が再開され [14]，さらに第 1 期を受けそびれ
た人も接種を受けられるようになったことによる
と考えられる．いずれの調査年でも 40 ～ 59 歳
で抗体保有率が低い理由は，加齢に伴いワクチン
効果が減弱したことが考えられる．逆に 60 歳以
上で抗体保有率がやや増加するのは，自然感染の
機会が多かったためと考えられる．
　年齢群別のワクチン接種歴調査の結果，5 ～
19 歳では「ワクチン接種歴あり」の割合が 90％
以上を占めていた（図 3）．
予防接種歴別の抗体保有率を表 1 に示す．「接種
歴なし」の中に，抗体陽性者が 6 名（17.6%）存

在した．このうち，0 ～ 2 歳の年代の 2 名の年齢
は0歳7ヶ月齢と0歳11ヶ月齢であった．0歳7ヶ
月齢の 1 名に関しては，母親からの移行抗体が
残存した可能性も考えられるが，その他の 5 名
に関しては自然感染によるものと考えられた．こ
れら 6 名の罹患歴はすべて「なし」であり，不
顕性感染であったと推定される．
　全国においては，日本脳炎ワクチン未接種の
小児や高齢者からの患者発生が報告されている
[6,7]．県内においても 0 ～ 4 歳の小児や高齢者
における抗体保有率が低いことが示された．した
がって，これらの集団は日本脳炎ウイルスに感染
するリスクが高いため，注意喚起が必要である．

まとめ：今回の調査では，県民の抗体保有率は
60.9% であった．また，例年と同様，乳幼児お
よび高齢者の抗体保有率が低いこと，不顕性な自
然感染をしている人がいることなどが確認され
た．富山県では平成 9 年度を最後に日本脳炎患
者は発生していないものの [15]，豚の抗体保有
調査やウイルス分離調査において，県内での日本
脳炎ウイルスの存在が確認されている [15-23]．
したがって，日本脳炎ウイルスに感染するリスク
の高い抗体保有率の低い年代に対して，注意喚起
が必要である． 
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　急性灰白髄炎（ポリオ）は，ポリオウイルスが
中枢神経へ侵入することにより弛緩性麻痺を呈す
る感染症である．ヒトの腸管で増殖したポリオ
ウイルスは糞便中に排泄され，経口感染によっ
てヒトの間を伝播する．1988 年に世界保健機関

（WHO）によりポリオ根絶計画が提唱されて以
来，ポリオウイルス野生株によるポリオ症例数
は，当初 125 か国で 35 万例と推計されていたが，
2018 年には 2 か国（アフガニスタン，パキスタ
ン）からの 33 例の報告となり，99％以下まで減
少した [1]．一方，ワクチン株が変異し，地域伝
播することにより複数の患者に麻痺を発症させ
る伝播型ワクチン由来ポリオウイルス（cVDPV）
による症例は 2018 年には 7 か国（ナイジェリア，
コンゴ共和国，インドネシア，モザンビーク，ニ
ジェール，パプアニューギニア，ソマリア）で報
告されている [1]．このような流行地からの野生
株や cVDPV の侵入を阻止するためには，ポリオ
ウイルスに対する高い集団免疫と，高感度のサー
ベイランスを維持していくことが重要であると考
えられる．一方，国内では生ワクチン関連麻痺を
防ぐために，平成 24 年 9 月からポリオワクチン
は不活化ワクチンに変更された．不活化ワクチン
への移行により集団免疫保有状況がどのように変
化したかを評価することは重要である．
　富山県におけるポリオ流行予測調査は，国内の
ポリオウイルスの動向を監視するために，厚生労

働省感染症流行予測事業の一つとして毎年実施さ
れている．平成 30 年度の調査内容は，下水流入
水についてポリオウイルスの検索を行う「感染源
調査」と，県民のポリオウイルスに対する中和抗
体保有状況を調べる「感受性調査」であった．本
稿では両調査結果を合わせて報告する． 
　なお，検体を採取するにあたり，本調査の主旨
およびプライバシーの保護に対する適切な予防措
置が行われることなどについて説明し，承諾の得
られた場合にのみ検査を行った．

感染源調査

材料と方法：平成 30 年 4 月から平成 31 年 3 月
まで，富山県内の 1 下水処理場（分流式）において，
月 1 回下水流入水を約 2L 採取した．下水流入水
は 4℃で 3,000rpm，30 分間遠心し上清を回収後，

「フィルター吸着溶出法」 [2, 3] により濃縮した．
即ち，下水流入水遠心上清 1L に，最終濃度 0.05M
となるように塩化マグネシウムを添加し，0.5N
の塩酸を用いて pH3.5 に調整した．この液を陰
電荷膜に加圧濾過して吸着させた後，陰電荷膜を
細切し，1.0×10-3N NaOH (pH10.5) 10mL を添
加してボルテックスミキサーによりウイルスを溶
出した．溶出液を回収し，100×TE Buffer (pH8.0) 
100 μ L と 0.1N 硫酸 50 μ L を加えた後，4℃
で 10,000rpm，30 分間遠心した．遠心上清を回

ポリオ流行予測調査（平成 30年度）

板持　雅恵　　米田　哲也　　名古屋真弓　　嶌田　嵩久
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in the Fiscal Year 2018
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表１. 下水流入水からのウイルス分離株数 

 

分離ウイルス 平成 30 年        平成 31 年   
4 月 5 月 6 月 7 月 8 月 9 月 10 月 11 月 12 月 1 月 2 月 3 月 計 

ポリオ 1 型             0 
 2 型             0 
 3 型             0 

コクサッキー B5 型    1 10  1 1     13 
エコー 11 型       6 2 9 11 11 2 41 

 25 型   2 7 6 2       17 
レオ 2 型       1      1 
計    2 8 16 2 8 3 9 11 11 2 72 

 

表１．下水流入水からのウイルス分離株数

 

表２．ポリオウイルス（セービン株）に対する各中和抗体価の年齢区分別保有状況 

1型

年齢区分 検体数 各中和抗体価の保有者数 抗体価4倍以上

（歳） （人） <4 4 8 16 32 64 128 256 ≧512
保有者

数
保有率

(%)
平均抗
体価

0～1 22 1 0 0 1 3 5 4 6 2 21 (95.5) 112.2

2～3 19 0 1 0 0 0 3 4 4 7 19 (100) 184.4

4～9 24 1 2 2 1 6 2 2 0 8 23 (95.8) 72.2

10～14 26 0 0 2 1 1 3 9 4 6 26 (100) 128.0

15～19 22 0 0 0 0 0 3 6 5 8 22 (100) 225.7

20～24 29 1 0 3 0 1 6 5 3 10 28 (96.6) 137.9

25～29 22 0 0 0 1 1 2 6 4 8 22 (100) 192.8

30～34 14 0 1 0 1 1 4 2 2 3 14 (100) 95.1

35～39 22 0 0 2 2 6 3 3 0 6 22 (100) 74.9

40～49 26 4 1 0 6 5 4 2 2 2 22 (84.6) 48.2

50～59 22 2 2 1 5 4 3 2 0 3 20 (90.9) 39.4

60～ 26 3 2 2 3 2 4 4 2 4 23 (88.5) 60.3

合計 274 12 9 12 21 30 42 49 32 67 262 (95.6) 100.3

（％） (4.4) (3.3) (4.4) (7.7) (10.9) (15.3) (17.9) (11.7) (24.5) (95.6)

2型

年齢区分 検体数 各中和抗体価の保有者数 抗体価4倍以上

（歳） （人） <4 4 8 16 32 64 128 256 ≧512
保有者

数
保有率

(%)
平均抗
体価

0～1 18 1 0 0 0 1 1 4 5 6 17 (94.4) 226.5 

2～3 17 0 0 0 0 0 0 1 4 12 17 (100) 400.9 

4～9 23 0 0 1 2 4 0 7 4 5 23 (100) 113.5 

10～14 26 0 1 1 2 4 10 4 3 1 26 (100) 60.7 

15～19 22 0 0 0 0 5 6 4 3 4 22 (100) 109.3 

20～24 29 0 2 1 6 3 7 4 6 0 29 (100) 50.4 

25～29 22 0 0 1 0 3 10 5 3 0 22 (100) 74.9 

30～34 14 0 0 1 1 4 3 3 2 0 14 (100) 58.0 

35～39 22 2 1 1 3 4 7 3 1 0 20 (90.9) 42.2 

40～49 26 0 2 0 3 4 3 6 5 3 26 (100) 77.1 

50～59 22 0 0 0 1 3 4 3 5 6 22 (100) 145.2 

60～ 26 1 2 2 4 8 4 2 2 1 25 (96.2) 35.8 

合計 267 4 8 8 22 43 55 46 43 38 263 (98.5) 84.0 

（％） (1.5) (3.0) (3.0) (8.2) (16.1) (20.6) (17.2) (16.1) (14.2) (98.5)

3型

年齢区分 検体数 各中和抗体価の保有者数 抗体価4倍以上

（歳） （人） <4 4 8 16 32 64 128 256 ≧512
保有者

数
保有率

(%)
平均抗
体価

0～1 22 1 0 0 2 1 1 5 4 8 21 (95.5) 184.0 

2～3 19 0 0 0 1 1 2 1 1 13 19 (100) 265.5 

4～9 24 1 2 3 3 3 3 3 4 2 23 (95.8) 48.8 

10～14 26 9 5 3 6 2 1 0 0 0 17 (65.4) 11.1 

15～19 22 6 2 5 3 3 2 1 0 0 16 (72.7) 16.7 

20～24 29 8 6 1 6 3 4 1 0 0 21 (72.4) 16.5 

25～29 22 2 5 3 5 5 2 0 0 0 20 (90.9) 13.9 

30～34 14 1 1 4 3 2 3 0 0 0 13 (92.9) 17.8 

35～39 22 7 3 5 2 5 0 0 0 0 15 (68.2) 12.1 

40～49 26 7 2 3 3 5 1 4 1 0 19 (73.1) 28.7 

50～59 22 3 5 3 2 3 3 3 0 0 19 (86.4) 19.2 

60～ 26 3 1 0 6 7 4 2 3 0 23 (88.5) 40.7 

合計 274 48 32 30 42 40 26 20 13 23 226 (82.5) 31.9 

（％） (17.5) (11.7) (10.9) (15.3) (14.6) (9.5) (7.3) (4.7) (8.4) (82.5)  

 

表２．ポリオウイルス（セービン株）に対する各中和抗体価の年齢区分別保有状況 

1型

年齢区分 検体数 各中和抗体価の保有者数 抗体価4倍以上

（歳） （人） <4 4 8 16 32 64 128 256 ≧512
保有者

数
保有率

(%)
平均抗
体価

0～1 22 1 0 0 1 3 5 4 6 2 21 (95.5) 112.2

2～3 19 0 1 0 0 0 3 4 4 7 19 (100) 184.4

4～9 24 1 2 2 1 6 2 2 0 8 23 (95.8) 72.2

10～14 26 0 0 2 1 1 3 9 4 6 26 (100) 128.0

15～19 22 0 0 0 0 0 3 6 5 8 22 (100) 225.7

20～24 29 1 0 3 0 1 6 5 3 10 28 (96.6) 137.9

25～29 22 0 0 0 1 1 2 6 4 8 22 (100) 192.8

30～34 14 0 1 0 1 1 4 2 2 3 14 (100) 95.1

35～39 22 0 0 2 2 6 3 3 0 6 22 (100) 74.9

40～49 26 4 1 0 6 5 4 2 2 2 22 (84.6) 48.2

50～59 22 2 2 1 5 4 3 2 0 3 20 (90.9) 39.4

60～ 26 3 2 2 3 2 4 4 2 4 23 (88.5) 60.3

合計 274 12 9 12 21 30 42 49 32 67 262 (95.6) 100.3

（％） (4.4) (3.3) (4.4) (7.7) (10.9) (15.3) (17.9) (11.7) (24.5) (95.6)

2型

年齢区分 検体数 各中和抗体価の保有者数 抗体価4倍以上

（歳） （人） <4 4 8 16 32 64 128 256 ≧512
保有者

数
保有率

(%)
平均抗
体価

0～1 18 1 0 0 0 1 1 4 5 6 17 (94.4) 226.5 

2～3 17 0 0 0 0 0 0 1 4 12 17 (100) 400.9 

4～9 23 0 0 1 2 4 0 7 4 5 23 (100) 113.5 

10～14 26 0 1 1 2 4 10 4 3 1 26 (100) 60.7 

15～19 22 0 0 0 0 5 6 4 3 4 22 (100) 109.3 

20～24 29 0 2 1 6 3 7 4 6 0 29 (100) 50.4 

25～29 22 0 0 1 0 3 10 5 3 0 22 (100) 74.9 

30～34 14 0 0 1 1 4 3 3 2 0 14 (100) 58.0 

35～39 22 2 1 1 3 4 7 3 1 0 20 (90.9) 42.2 

40～49 26 0 2 0 3 4 3 6 5 3 26 (100) 77.1 

50～59 22 0 0 0 1 3 4 3 5 6 22 (100) 145.2 

60～ 26 1 2 2 4 8 4 2 2 1 25 (96.2) 35.8 

合計 267 4 8 8 22 43 55 46 43 38 263 (98.5) 84.0 

（％） (1.5) (3.0) (3.0) (8.2) (16.1) (20.6) (17.2) (16.1) (14.2) (98.5)

3型

年齢区分 検体数 各中和抗体価の保有者数 抗体価4倍以上

（歳） （人） <4 4 8 16 32 64 128 256 ≧512
保有者

数
保有率

(%)
平均抗
体価

0～1 22 1 0 0 2 1 1 5 4 8 21 (95.5) 184.0 

2～3 19 0 0 0 1 1 2 1 1 13 19 (100) 265.5 

4～9 24 1 2 3 3 3 3 3 4 2 23 (95.8) 48.8 

10～14 26 9 5 3 6 2 1 0 0 0 17 (65.4) 11.1 

15～19 22 6 2 5 3 3 2 1 0 0 16 (72.7) 16.7 

20～24 29 8 6 1 6 3 4 1 0 0 21 (72.4) 16.5 

25～29 22 2 5 3 5 5 2 0 0 0 20 (90.9) 13.9 

30～34 14 1 1 4 3 2 3 0 0 0 13 (92.9) 17.8 

35～39 22 7 3 5 2 5 0 0 0 0 15 (68.2) 12.1 

40～49 26 7 2 3 3 5 1 4 1 0 19 (73.1) 28.7 

50～59 22 3 5 3 2 3 3 3 0 0 19 (86.4) 19.2 

60～ 26 3 1 0 6 7 4 2 3 0 23 (88.5) 40.7 

合計 274 48 32 30 42 40 26 20 13 23 226 (82.5) 31.9 

（％） (17.5) (11.7) (10.9) (15.3) (14.6) (9.5) (7.3) (4.7) (8.4) (82.5)  

 

表２．ポリオウイルス（セービン株）に対する各中和抗体価の年齢区分別保有状況 

1型

年齢区分 検体数 各中和抗体価の保有者数 抗体価4倍以上

（歳） （人） <4 4 8 16 32 64 128 256 ≧512
保有者

数
保有率

(%)
平均抗
体価

0～1 22 1 0 0 1 3 5 4 6 2 21 (95.5) 112.2

2～3 19 0 1 0 0 0 3 4 4 7 19 (100) 184.4

4～9 24 1 2 2 1 6 2 2 0 8 23 (95.8) 72.2

10～14 26 0 0 2 1 1 3 9 4 6 26 (100) 128.0

15～19 22 0 0 0 0 0 3 6 5 8 22 (100) 225.7

20～24 29 1 0 3 0 1 6 5 3 10 28 (96.6) 137.9

25～29 22 0 0 0 1 1 2 6 4 8 22 (100) 192.8

30～34 14 0 1 0 1 1 4 2 2 3 14 (100) 95.1

35～39 22 0 0 2 2 6 3 3 0 6 22 (100) 74.9

40～49 26 4 1 0 6 5 4 2 2 2 22 (84.6) 48.2

50～59 22 2 2 1 5 4 3 2 0 3 20 (90.9) 39.4

60～ 26 3 2 2 3 2 4 4 2 4 23 (88.5) 60.3

合計 274 12 9 12 21 30 42 49 32 67 262 (95.6) 100.3

（％） (4.4) (3.3) (4.4) (7.7) (10.9) (15.3) (17.9) (11.7) (24.5) (95.6)

2型

年齢区分 検体数 各中和抗体価の保有者数 抗体価4倍以上

（歳） （人） <4 4 8 16 32 64 128 256 ≧512
保有者

数
保有率

(%)
平均抗
体価

0～1 18 1 0 0 0 1 1 4 5 6 17 (94.4) 226.5 

2～3 17 0 0 0 0 0 0 1 4 12 17 (100) 400.9 

4～9 23 0 0 1 2 4 0 7 4 5 23 (100) 113.5 

10～14 26 0 1 1 2 4 10 4 3 1 26 (100) 60.7 

15～19 22 0 0 0 0 5 6 4 3 4 22 (100) 109.3 

20～24 29 0 2 1 6 3 7 4 6 0 29 (100) 50.4 

25～29 22 0 0 1 0 3 10 5 3 0 22 (100) 74.9 

30～34 14 0 0 1 1 4 3 3 2 0 14 (100) 58.0 

35～39 22 2 1 1 3 4 7 3 1 0 20 (90.9) 42.2 

40～49 26 0 2 0 3 4 3 6 5 3 26 (100) 77.1 

50～59 22 0 0 0 1 3 4 3 5 6 22 (100) 145.2 

60～ 26 1 2 2 4 8 4 2 2 1 25 (96.2) 35.8 

合計 267 4 8 8 22 43 55 46 43 38 263 (98.5) 84.0 

（％） (1.5) (3.0) (3.0) (8.2) (16.1) (20.6) (17.2) (16.1) (14.2) (98.5)

3型

年齢区分 検体数 各中和抗体価の保有者数 抗体価4倍以上

（歳） （人） <4 4 8 16 32 64 128 256 ≧512
保有者

数
保有率

(%)
平均抗
体価

0～1 22 1 0 0 2 1 1 5 4 8 21 (95.5) 184.0 

2～3 19 0 0 0 1 1 2 1 1 13 19 (100) 265.5 

4～9 24 1 2 3 3 3 3 3 4 2 23 (95.8) 48.8 

10～14 26 9 5 3 6 2 1 0 0 0 17 (65.4) 11.1 

15～19 22 6 2 5 3 3 2 1 0 0 16 (72.7) 16.7 

20～24 29 8 6 1 6 3 4 1 0 0 21 (72.4) 16.5 

25～29 22 2 5 3 5 5 2 0 0 0 20 (90.9) 13.9 

30～34 14 1 1 4 3 2 3 0 0 0 13 (92.9) 17.8 

35～39 22 7 3 5 2 5 0 0 0 0 15 (68.2) 12.1 

40～49 26 7 2 3 3 5 1 4 1 0 19 (73.1) 28.7 

50～59 22 3 5 3 2 3 3 3 0 0 19 (86.4) 19.2 

60～ 26 3 1 0 6 7 4 2 3 0 23 (88.5) 40.7 

合計 274 48 32 30 42 40 26 20 13 23 226 (82.5) 31.9 

（％） (17.5) (11.7) (10.9) (15.3) (14.6) (9.5) (7.3) (4.7) (8.4) (82.5)  

表２．ポリオウイルス（セービン株）に対する各中和抗体価の年齢区分別保有状況
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収し，ポアサイズ 0.45 μ m のフィルターに濾
過して得られた濾液を 100 倍濃縮下水検体とし
た（1 番溶出液）．同様の溶出操作を繰り返し，2
番溶出液を得た．24 穴プレートに培養した細胞

（Vero，MA104，RD，HEp-2，L20B）に，１番
溶出液は各細胞当り 5 穴，2 番溶出液は 3 穴の計
8 穴（総計 40 穴）接種し（180 μ L/ 穴），細胞
変性効果を指標にウイルスを分離した．分離株は，
エンテロウイルス抗血清（国立感染症研究所より
分与，またはデンカ生研）を用いた中和試験によ
り同定した．

結果および考察：下水流入水からは，ポリオウイ
ルスは分離されなかった（表 1）．その他のウイ
ルスでは，コクサッキーウイルス B5 型，エコー
ウイルス 11 型，25 型，レオウイルス 2 型が分
離された． 
　富山県内では，感染症発生動向調査における急
性弛緩性麻痺患者の報告はなかった．これらのこ
とから，県内におけるポリオウイルスや cVDPV
の伝播の可能性は低いと推察された．
　県内では，不活化ワクチンが導入された平成
24 年 9 月以降，ポリオウイルスの検出例はない
が，他県では国外で生ワクチンを接種した人や
下水流入水からポリオウイルスが検出された例
がある [4-6]．検出されたウイルスはすべてワク
チン株であり，生ワクチン使用国からの持ち込み
によると考えられている．世界で野生株，及び
VDPVの検出例や，生ワクチンの使用がある限り，
本調査等によるポリオウイルス伝播の監視を継続
する必要があると考えられる．

感受性調査

材料と方法：平成 30 年 7 月から 9 月にかけて，
高岡，新川，中部，砺波の各厚生センターおよび
富山市保健所管内で，0 ～ 84 歳の合計 274 名（ポ
リオウイルス 2 型に対しては 267 名）について，
採血と予防接種歴の調査を行った．
　中和抗体価の測定は，「感染症流行予測調査
事業検査術式」[7] に準じて行った．なお，平成
29 年度から WHO によるポリオウイルス病原体
バイオリスク管理の基本方針に基づいた調査実
施要領 [8] により，2 型ポリオウイルスに対する
中和抗体価は国立感染症研究所において測定さ
れることとなっている．1 型および 3 型のポリ
オウイルスに対する中和抗体価はこれまでと同

様，当所において測定した．すなわち，被験血
清を Eagle-MEM 培養液で 4 倍希釈し，56℃ 30
分間非働化した後，その 25 μ L を 96 穴マイク
ロプレート上で 2 段階希釈した．希釈血清それ
ぞれに，100TCID50/25 μ L となるように調製し
た 1，3 型のポリオウイルス（弱毒セービンウイ
ルス）25 μ L を加えてよく混和し，35℃，3 時
間の中和反応を行った．中和後，Vero 細胞浮遊
液（1 ～ 2×105 細胞 /mL）を 100 μ L ずつ加え，
35℃，5%CO2 の条件下で培養した．細胞変性効
果を 1 週間観察し，ウイルス増殖を抑制した最
大血清希釈倍数を中和抗体価とした．各検体は同
時に 2 穴ずつ測定した．ポリオウイルスは，国
立感染症研究所から分与され，当研究所において
VeroE6 細胞で 1 代継代後，さらに Vero 細胞で
1 代継代したものを使用した．

結果および考察：表 2 にポリオウイルスに対す
る各中和抗体価の年齢区分別保有状況を示した．
4 倍以上を陽性とした抗体保有率は，全体では 2
型が 98.5％（263/267）で最も高く，次いで 1
型が 95.6%（262/274），3 型が 82.5％（226/274）
であり，ポリオウイルスに対する集団免疫は 1，
2 型については高く維持されていると考えられ
た．年齢区分別の抗体保有率は，1 型では 40 ～
49 歳が 84.6％，60 歳以上が 88.5％であったが，
それ以外の年齢区分は 90％以上の抗体保有率で
あった．2型では35～39歳が90.9％であったが，
それ以外の年齢区分は 95％以上の抗体保有率で
あった．一方，3 型は 10 ～ 14 歳が 65.4％，35
～ 39 歳が 68.2％と低く，それ以外の年齢区分が
70% 以上であった．ポリオウイルス生ワクチン
接種者において，1 型，2 型に比し 3 型の抗体保
有率が低いのは，これまでの全国の調査でも同様
である [5]．
　一方，抗体保有者の幾何平均抗体価は，全体で
は 1 型 100.3 倍，2 型 84.0 倍，3 型 31.9 倍 で
あった．年齢区分別では，1 型では 50 ～ 59 歳
の 39.4 倍から 15 ～ 19 歳の 225.7 倍までを示し
た．2 型では 60 歳以上の 35.8 倍から 2 ～ 3 歳
の 400.9 倍までを示した．3 型では 10 ～ 14 歳
の 11.1 倍から 2 ～ 3 歳の 265.5 倍までを示した．
　表 3 にワクチン接種回数別にみた抗体保有状
況を示した．4 回以上の不活化ワクチン接種では，
1，2，3 型のいずれも 100％と高い抗体保有率を
示した．一方，2 回の生ワクチン接種では，1 型
で 98.4％，2 型で 100％と高い抗体保有率を示
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したが，3 型は 67.2％と 1，2 型に比し低値を示
した． 
　表 4 に 1，2，3 型ポリオウイルスに対する中
和抗体の年齢区分別保有状況を示した．すべての
型に対する抗体を保有している人の割合は，全体
では 77.9％（208/267）であった．年齢区分別
では，2 ～ 3 歳が 100％と高かったが，35 ～ 39
歳が 59.1%，10 ～ 14 歳と 40 ～ 49 歳が 65.4％
と比較的低い値を示した．同年齢層の 3 型に対す
る比較的低い中和抗体保有率（それぞれ 68.2％，
65.4％，73.1％）を反映しているものと考えら
れた（表 2）．
　日本では，ポリオワクチンは 1961 年に乳幼
児を対象に一斉に生ワクチンの接種が開始され，
1963 年からは 2 回接種が定期的に行われてきた
[9]．その後，2012 年 9 月からは不活化ワクチン
の個別接種に切り替えられた [5]．不活化ワクチ
ンの接種スケジュールは，生後 3 か月以上 90 か

月未満の間に計 4 回接種する．初回接種として
20 ～ 56 日間隔で（標準として 12 か月までに）
3 回接種し，その後追加免疫として初回免疫終了
後 12 ～ 18 か月の間を標準として 1 回接種する
[10]．
　生ワクチンから不活化ワクチンへの移行が集団
免疫へ及ぼした影響をみるために，移行前後の年

（2011 ～ 2018 年）における乳幼児の抗体保有状
況 [11-17] を比較した．検体数は，表 5 に示す計
430 件であった．図 1 に 2011 年から 2018 年ま
での乳幼児（0 ～ 6 歳）におけるポリオワクチン
接種歴，ポリオウイルス各型に対する抗体保有率，
および平均抗体価の推移を示した．不活ワクチン
移行前の 2011 ～ 2012 年では，0 ～ 6 歳の接種
歴のある人すべてが生ワクチンを接種していた．
不活化ワクチン移行後は，低年齢層から不活化ワ
クチンの接種にかわり，2018 年では 0 ～ 6 歳の
すべてが不活化ワクチンを接種していた．

 

表４. 1・2・3 型ポリオウイルスに対する中和抗体の年齢区分別保有状況 

 

1,2,3型

ともに

抗体陰性

0～1 18 1 17 (94.4)

2～3 17 17 (100)

4～9 23 1 1 21 (91.3)

10～14 26 9 17 (65.4)

15～19 22 6 16 (72.7)

20～24 29 8 1 20 (69.0)

25～29 22 2 20 (90.9)

30～34 14 1 13 (92.9)

35～39 22 7 2 13 (59.1)

40～49 26 2 5 2 17 (65.4)

50～59 22 3 2 17 (77.3)

60～ 26 1 2 2 1 20 (76.9)

合計 267 1 0 3 0 44 8 3 208

(％） (100) (0.4) (0) (1.1) (0) (16.5) (3.0) (1.1)

1,2,3型(%)

(77.9)

年齢区分
(歳)

検体数（人）

中和抗体の型別保有者数

1型 2型 3型 1,2型 2,3型 1,3型

 
 
 

表４．1・2・3型ポリオウイルスに対する中和抗体の年齢区分別保有状況

 

表５.  乳幼児の血清検体数（2011～2018 年） 

 
年齢 検体数（人）

（歳） 2011年 2012年 2013年 2014年 2015年 2016年 2017年 2018年
0 18 11 10 7 6 9 8 11 (9)
1 15 23 15 18 17 13 8 11 (9)
2 15 19 12 14 10 18 11 (10) 11 (10)
3 12 14 10 12 12 4 8 8 (7)
4 7 8 5 9 4 7 3 7 (6)
5 5 3 7 5 4 9 4 3
6 2 6 2 3 9 5 2 4  

 
かっこ内の数値は、2 型の抗体検査に用いた検体数 

 
 

表５．乳幼児の血清検体数（2011～ 2018年）
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　抗体保有率は，生ワクチンを 2 回接種された
2011 年と 2012 年の 0 ～ 6 歳，2013 年の 2 ～
6 歳，2014 年の 3 ～ 6 歳，2015 年の 4 ～ 6 歳，
2016 年の 6 歳では，3 型に対する抗体保有率が
1 型や 2 型に比して低いが，不活化ワクチン導入
後の 2013 年以降においては，1，2，3 型のすべ
ての抗体保有率が 1 歳でほぼ 100％となった． 
　平均抗体価は，生ワクチンが接種された 2011
年と 2012 年においては，1 型 105.0 ～ 512.0 倍，
2 型 128.0 ～ 488.9 倍，3 型 18.4 ～ 217.5 倍で
あり，3 型に対する平均抗体価が 1 型や 2 型に比
較して低かった．6 歳児までのすべてが不活化ワ
クチン接種者となった 2018 年においては，1 型
8.0 ～ 226.7 倍，2 型 203.2 ～ 463.7 倍，3 型

45.3 ～ 290.4 倍であり，3 型も 1，2 型と同等の
平均抗体価を示した．
　生ワクチンは 3 種類のウイルスを同時に接種
するため，ウイルスの干渉作用により，2 型に比
べ 1 型，さらに 3 型のポリオウイルスに対する
免疫が得られにくいことが報告されている [18，
19]．不活化ワクチンの臨床試験では，4 回の接
種で生ワクチン接種と同等の免疫原性を有した結
果が報告されている [20-23]．本調査でも不活化
ワクチン接種者は今のところ 3 型も含めて高い
抗体保有率を示しているが，不活化ワクチンへの
移行が接種後の持続免疫や集団免疫保有状況にど
のような影響を及ぼすかは，今後も推移を見てい
く必要がある．

 

 

A

B

C

年齢（歳）  
 

図１. 乳幼児におけるポリオワクチン接種歴と抗体保有状況 (2011～2018 年) . 

 A: ワクチン接種歴, B: 抗体保有率, C: 抗体保有者の平均抗体価. 
 

図１．乳幼児におけるポリオワクチン接種歴と抗体保有状況�(2011 ～ 2018年 )�.
A:�ワクチン接種歴 ,�B:�抗体保有率 ,�C:�抗体保有者の平均抗体価 .
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　2018 年もアフガニスタンやパキスタンでは 1
型野生株による麻痺症例が報告されている．2 型
野生株は 1999 年以降，3 型野生株は 2012 年 11
月以降報告されていない．世界ポリオ根絶認定委
員会は，2015 年 9 月，2 型野生株の根絶を宣言
した [1，5]．また，世界全体の生ワクチン使用
国で発生している cVDPV による症例の多くが 2
型ウイルスによることから，2016 年 5 月には世
界的に 2 型の生ワクチンが停止され，3 価から 2
価（1 型＋ 3 型）の生ワクチンに替えられた．生
ワクチン使用国においては，少なくとも１回の不
活化ワクチン接種が追加されている [1, 5]．
　本調査結果は，県内においてポリオウイルス
に対する高い抗体保有率が維持されていること
を示している．したがって，県内への野生株，
cVDPV の侵入及び伝播の可能性は，現時点では
低いものと考えられた．しかしながら，世界で野
生株の伝播が止まり，生ワクチンが使用されなく
なるまでは，ウイルスの侵入や地域伝播を防ぐた
めに，今後もすべての型に対する高い集団免疫を
保ち，適切な調査体制を維持していくことが重要
である．

まとめ

感染源調査：平成 30 年 4 月～平成 31 年 3 月に
毎月 1 回，下水流入水についてポリオウイルス
の検査を実施した．その結果，ポリオウイルスは
検出されなかった．
感受性調査：平成 30 年 7 月から 9 月に採取され
た 0 歳から 84 歳までの 274 名（2 型は 267 名）
の血清について，ポリオウイルス ( 弱毒セービン
ウイルス ) に対する中和抗体価を測定した．抗
体価 4 倍以上の抗体保有率は 1 型 95.6％，2 型
98.5％，3 型 82.5％であった．また，抗体保有
者の幾何平均抗体価は1型100.3倍，2型84.0倍，
3 型 31.9 倍を示した．
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　インフルエンザの流行開始前，かつワクチン接
種前のインフルエンザウイルスに対する県民の抗
体保有状況を把握し，今後の流行予測および注意
喚起を促すことを目的として，調査を行った．そ
の調査結果を報告する．
なお本調査は予防接種法に基づき，厚生労働省結
核感染症課が主体となり，全国の地方衛生研究所，
保健所，医療機関等が協力して実施した．

対象および方法

　2018 年 7 ～ 9 月に調査を行った．平成 30 年
度は，県内住民 274 名について調査を行った．
年齢群別調査数は 0 ～ 4 歳：48 名，5 ～ 9 歳：
17 名，10 ～ 14 歳：26 名，15 ～ 19 歳：22 名，
20 ～ 29 歳：51 名，30 ～ 39 歳：36 名，40 ～
49 歳：26 名，50 ～ 59 歳：22 名，60 歳以上：
26 名であった． 
　検査方法は，調査対象者から採血し，血清中の
インフルエンザウイルス赤血球凝集抑制（HI）抗
体価を測定した．抗体価の測定は，「感染症流行
予測調査事業検査術式（平成 14 年発行）」に準
じて行い，血清希釈 10 倍を最低希釈倍数とした．
　抗原は，次の 4 種類を使用した (2018/19 シー
ズンワクチン株 ).
1． A/Singapore/GP1908/2015(IVR － 180)

(H1N1)pdm09

2． A/Singapore/INFIMH-16-0019/2016(IVR －
186)(H3N2)

3．B/Phuket/3073/2013( 山形系統 )
4． B/Maryland/15/2016(NYMC BX-69A)（ ビ

クトリア系統）
　抗原はデンカ生研製を使用した．血球は 1，3，
4 の抗原に対して 0.5％ニワトリ血球浮遊液を，
2 の抗原に対しては 0.75％モルモット血球浮遊
液を使用した． 
　 調 査 の 協 力 が 得 ら れ た 274 名 を 対 象 に，
2018/19 シーズンの予防接種歴とインフルエン
ザ罹患歴について，年度末にアンケート調査を
行った．調査項目は，ワクチン接種回数と接種年
月日，インフルエンザの発症年月日と検出された
型とした．

結　　果

１．年齢群別抗体保有状況
　HI 抗体価 10 倍未満～ 2560 倍の抗体保有状況
および HI 抗体価 40 倍以上の抗体保有率を年齢
群別に示した（表１）．なお，本稿においては，
抗体保有率の高低について 60％以上を「高い」，
40 ～ 59％を「比較的高い」，25 ～ 39％を「中
程度」，10 ～ 24％を「比較的低い」，5 ～ 9％を

「低い」，5％未満を「極めて低い」として以下の
表現に用いた．

インフルエンザ流行予測調査（平成 30年度）

米田　哲也　　小渕　正次　　嶌田　嵩久　　稲崎　倫子
佐賀由美子　　名古屋真弓　　板持　雅恵　　井川　朋子 1

道谷真由美 2　　高森　　徹 3　　遠藤　京子 4　　石川　智子 5

藤岡俊太郎 6

Serological  Investigation  of  Influenza  Virus  Infection
in Toyama Prefecture in the Fiscal Year 2018

Tetsuya YONEDA, Masatsugu OBUCHI, Takahisa SHIMADA, Noriko INASAKI,
Yumiko SAGA, Mayumi NAGOYA, Masae ITAMOCHI, Tomoko IKAWA1,

Mayumi MICHITANI2, Toru TAKAMORI3, Kyoko ENDO4, Tomoko ISHIKAWA5

and Shuntaro FUJIOKA6

1．新川厚生センター，2．中部厚生センター，3．高岡厚生センター，4．砺波厚生センター，
5．富山市保健所，6．富山県厚生部健康課
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A/Singapore/GP1908/2015(IVR－180)(H1N1)pdm09

<10 10 20 40 80 160 320 640 1280 2560 人数 ％

0-4 48 19 16 8 1 2 2 0 0 0 0 5 10.4
5-9 17 2 0 6 3 2 2 2 0 0 0 9 52.9
10-14 26 2 1 3 6 6 5 3 0 0 0 20 76.9
15-19 22 1 0 1 7 2 6 5 0 0 0 20 90.9
20-29 51 2 3 6 10 14 9 7 0 0 0 40 78.4
30-39 36 2 5 6 6 8 8 1 0 0 0 23 63.9
40-49 26 1 3 6 11 4 1 0 0 0 0 16 61.5
50-59 22 0 5 7 4 5 1 0 0 0 0 10 45.5
≧60 26 4 6 4 8 3 1 0 0 0 0 12 46.2

合計 274 33 39 47 56 46 35 18 0 0 0 155 56.6

A/Singapore/INFIMH-16-0019/2016(IVR－186)(H3N2)

<10 10 20 40 80 160 320 640 1280 2560 人数 ％

0-4 48 24 10 3 4 5 0 2 0 0 0 11 22.9
5-9 17 1 3 2 0 8 2 1 0 0 0 11 64.7
10-14 26 2 3 3 4 5 7 2 0 0 0 18 69.2
15-19 22 0 0 3 6 5 6 1 1 0 0 19 86.4
20-29 51 6 5 11 9 12 5 3 0 0 0 29 56.9
30-39 36 9 3 5 11 5 2 0 1 0 0 19 52.8
40-49 26 8 3 5 5 5 0 0 0 0 0 10 38.5
50-59 22 8 0 6 4 1 2 1 0 0 0 8 36.4
≧60 26 7 4 8 3 3 1 0 0 0 0 7 26.9

合計 274 65 31 46 46 49 25 10 2 0 0 132 48.2

B/Phuket/3073/2013(山形系統)

<10 10 20 40 80 160 320 640 1280 2560 人数 ％

0-4 48 29 13 3 3 0 0 0 0 0 0 3 6.3
5-9 17 1 1 7 4 4 0 0 0 0 0 8 47.1
10-14 26 2 7 7 6 2 1 0 1 0 0 10 38.5
15-19 22 0 1 4 10 5 1 1 0 0 0 17 77.3
20-29 51 1 1 10 17 10 10 1 1 0 0 39 76.5
30-39 36 1 2 8 11 11 3 0 0 0 0 25 69.4
40-49 26 1 5 7 9 2 2 0 0 0 0 13 50.0
50-59 22 0 3 5 5 5 3 1 0 0 0 14 63.6
≧60 26 1 11 4 6 3 1 0 0 0 0 10 38.5

合計 274 36 44 55 71 42 21 3 2 0 0 139 50.7

B/Maryland/15/2016(NYMC BX-69A)(ビクトリア系統)

<10 10 20 40 80 160 320 640 1280 2560 人数 ％

0-4 48 36 12 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0.0
5-9 17 5 10 2 0 0 0 0 0 0 0 0 0.0
10-14 26 4 10 9 1 2 0 0 0 0 0 3 11.5
15-19 22 4 5 5 6 1 0 1 0 0 0 8 36.4
20-29 51 4 19 15 8 3 1 1 0 0 0 13 25.5
30-39 36 1 10 13 8 4 0 0 0 0 0 12 33.3
40-49 26 0 2 8 11 5 0 0 0 0 0 16 61.5
50-59 22 0 5 10 5 1 1 0 0 0 0 7 31.8
≧60 26 3 11 7 2 3 0 0 0 0 0 5 19.2

合計 274 57 84 69 41 19 2 2 0 0 0 64 23.4

年齢群 人数
各HI抗体価別人数

40倍以上
抗体保有者（率）

表１．年齢群別インフルエンザHI抗体保有状況

年齢群 人数
各HI抗体価別人数

40倍以上
抗体保有者（率）

年齢群 人数
各HI抗体価別人数

40倍以上
抗体保有者（率）

年齢群 人数
各HI抗体価別人数

40倍以上
抗体保有者（率）

表１．年齢群別インフルエンザHI 抗体保有状況
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⑴　A/Singapore/GP1908/2015(IVR － 180)
(H1N1)pdm09 に対する抗体保有率
　本株に対する HI 抗体価 40 倍以上の抗体保有
率は平均 56.6％であった．年齢群別では， 10 ～
14 歳 76.9 ％，15 ～ 29 歳 90.9 ％，20 ～ 29 歳
78.4％，30 ～ 39 歳 63.9％，40 ～ 49 歳 61.5％
と高く，5 ～ 9 歳，50 ～ 59 歳，60 歳以上の群
ではそれぞれ 52.9％，45.5％，46.2％と比較的
高かった．一方， 0 ～ 4 歳の群では 10.4％と比
較的低かった． 
⑵　A/Singapore/INFIMH-16-0019/2016(IVR
－ 186)(H3N2) に対する抗体保有率
　本株に対する HI 抗体価 40 倍以上の抗体保有
率は平均 48.2％であった．年齢群別では，5 ～ 9
歳，10 ～ 14 歳，15 ～ 19 歳の群では，それぞ
れ 64.7％，69.2％，86.4％と高く，20 ～ 29 歳，
30 ～ 39 歳の群でも，56.9％，52.8％と比較的
高 か っ た．40 ～ 49 歳，50 ～ 59 歳 , 60 歳 以
上の群ではそれぞれ，38.5％，36.4％，26.9％

と中程度であった．一方，0 ～ 4 歳の群では
22.9％と比較的低かった． 
⑶　B/Phuket/3073/2013( 山形系統 ) に対する
抗体保有率
　本株に対する HI 抗体価 40 倍以上の抗体保有
率は平均 50.7％であった．年齢群別では，15 ～
19 歳，20 ～ 29 歳，30 ～ 39 歳および 50 ～ 59
歳の群では，それぞれ 77.3％，76.5％，69.4％，
63.6％と高く，5 ～ 9 歳，40 ～ 49 歳の群でも，
それぞれ 47.1％，50.0％と比較的高かった．一
方，10 ～ 14 歳と 60 歳以上の群では，いずれも
38.5％と中程度であった．また，0 ～ 4 歳の群で
は，6.3％と低かった． 
⑷　B/Maryland/15/2016(NYMC BX-69A)（ ビ
クトリア系統）に対する抗体保有率
　本株に対する HI 抗体価 40 倍以上の抗体保有
率は平均 23.4％であった．年齢群別では，40 ～
49 歳の群が 61.5％と高かった． 15 ～ 19 歳，
20 ～ 29 歳，30 ～ 39 歳，50 ～ 59 歳の群では，

有 無 有 無 有 無 有 無

0-4 11.1% 8.0% 27.8% 20.0% 11.1% 4.0% 0.0% 0.0%

5-9 58.3% 40.0% 58.3% 80.0% 50.0% 40.0% 0.0% 0.0%

10-14 84.6% 69.2% 84.6% 53.8% 53.8% 23.1% 7.7% 15.4%

15-19 100.0% 75.0% 85.7% 87.5% 78.6% 75.0% 28.6% 50.0%

20-29 100.0% 60.0% 71.4% 52.0% 76.2% 80.0% 23.8% 32.0%

30-39 82.4% 42.9% 70.6% 28.6% 76.5% 57.1% 35.3% 14.3%

40-49 70.0% 60.0% 60.0% 26.7% 70.0% 40.0% 60.0% 60.0%

50-59 77.8% 30.0% 33.3% 30.0% 66.7% 70.0% 33.3% 40.0%

≧60 69.2% 16.7% 46.2% 0.0% 53.8% 16.7% 30.8% 0.0%

72.4% 43.8% 60.6% 38.8% 59.1% 44.6% 22.8% 24.0%

B/Phuket/3073/2
013(山形系統)

B/Maryland/15/20
16(NYMC BX-

69A)(ビクトリア系
統)

予防接種

年
齢
区
分

全体

抗原
A/Singapore/GP1
908/2015(IVR－
180)(H1N1)pdm09

A/Singapore/INFI
MH-16-

0019/2016(IVR－
186)(H3N2)

表２．予防接種歴別HI抗体保有率（抗体価40倍以上）表２．予防接種歴別HI 抗体保有率（抗体価 40倍以上）

回答人数
人数 ％ 人数 ％ 人数 ％

0-4 28 21 75.0% 4 19.0% 1 14.3%
5-9 11 7 63.6% 2 28.6% 1 25.0%
10-14 15 8 53.3% 0 0.0% 1 14.3%
15-19 21 19 90.5% 2 10.5% 0 0.0%
20-29 23 8 34.8% 0 0.0% 2 13.3%
30-39 25 14 56.0% 3 21.4% 0 0.0%
40-49 17 5 29.4% 2 40.0% 0 0.0%
50-59 16 7 43.8% 1 14.3% 1 11.1%
≧60 20 10 50.0% 0 0.0% 1 10.0%
全体 176 99 56.3% 14 14.1% 7 9.1%

表3．年齢別ワクチン接種者（率）および罹患者（率）

年齢群
ワクチン接種者

（率）
罹患者 (率)

ワクチン接種有 ワクチン接種無

表 3．年齢別ワクチン接種者（率）および罹患者（率）
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それぞれ 36.4％，25.5％，33.3％，31.8％と中
程度であった．一方，10 ～ 14 歳，60 歳以上の
群では，それぞれ 11.5％，19.2％と比較的低く， 
0 ～ 4 歳および 5 ～ 9 歳の群では，いずれも 0％
と低かった．
２．予防接種歴別抗体保有状況
　調査対象者 274 名中，予防接種歴不明の 26 名
を除く 248 名におけるインフルエンザワクチン
接種率（採血時に 2017/18 シーズンのワクチン
接種歴有りと回答した者）は 51.2％（127 名）
であった．年齢群別の接種率は 40.0（40 ～ 49
歳）～ 70.6（5 ～ 9 歳）％で，各年齢群間で最
大 30.6 ポイントの差がみられた．
　予防接種歴別抗体保有率を表 2 に示す．全年
齢群における平均抗体保有率を予防接種歴別に見
る と，A/Singapore/GP1908/2015(IVR － 180)
(H1N1)pdm09 で 72.4％：43.8％（接種歴有群：
接種歴無群，以下同），A/ Singapore/INFIMH-
16-0019/2016(IVR － 186)（H3N2）で 60.6％：
38.8％，B/Phuket/3073/2013（山形系統）で
59.1％：44.6％，B/ Maryland/15/2016(NYMC 
BX-69A) ( ビクトリア系統 ) で 22.8％：24.0％
と，接種歴有群は無群と比較して高い傾向がみら
れた．
３．ワクチン接種歴および罹患状況
　回答が得られたのは，274 名中 176 名で回
答率は，64.2％であった．ワクチン接種率は，
56.3％であった．年齢群別では15～19歳の群が，
90.5% と最も高く，40 ～ 49 歳の群が 29.4% と
最も低かった．全年齢群における罹患率をワクチ
ン接種の有無で見ると，接種歴有群 14.1％，接
種歴無群 9.1％であった（表 3）．

考　　察

　年齢群別抗体保有率では，B 型に対する抗体保
有率は，A 型と比較して低い傾向がみられた． 
特にビクトリア系統株に対する抗体保有率は山形
系統株より低かった．この傾向は昨年度の調査結
果と同じであった [1]．また，従来からの調査と
同様に， 0 ～ 4 歳の年齢群においては，他の年齢
群よりも抗体保有率が低いことから，インフルエ
ンザに対する注意が必要であると考えられた．
　予防接種歴別抗体保有率では，2018/19 シー
ズンのワクチン株が 2 株変更されたにもかかわ
らず，いずれの株においても接種歴有群が接種歴
無群よりも高い傾向がみられた．このことは，予
防接種が抗体価の維持にも一定の効果があること
を示唆している。
　年度末のアンケート調査では，20 ～ 29 歳， 40
～ 49 歳および 50 ～ 59 歳の群の接種率は 50％
以下であった．特に 40 ～ 49 歳の群は 29.4％で
あったことから，ワクチン接種を呼びかける必要
があると考えられる．
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インフルエンザ発生動向調査（2018/19 シーズン）

　感染症法に基づく感染症発生動向調査にしたが
い，インフルエンザの発生状況の正確な把握と分
析を行い，その結果を県民や医療機関へ迅速に提
供・公開することにより，インフルエンザのまん
延を防止することを目的として調査を実施した．
2018/19 シーズンの患者発生状況およびウイル
スの検出状況について報告する．

材料と方法

　指定提出機関として，黒部市民病院（黒部市），
植野内科医院（立山町），小栗小児科医院（高岡市），
しむら小児科クリニック（高岡市），木田小児科
医院（射水市），力耕会金井医院（砺波市），柳下
小児科内科医院（砺波市），中島こどもクリニッ
ク（富山市），しんたにこどもクリニック（富山
市）の協力を得て，合計 131 件（2018 年 9 月 4
日～ 2019 年 6 月 24 日採取）の検体について検
査を行った． 
　検査方法は，患者から採取した鼻腔拭い液か
ら RNA を抽出し，リアルタイム RT-PCR による
ウイルス遺伝子の検出によって型・亜型の同定
を行った．インフルエンザウイルスが検出され
た検体については，鼻腔拭い液を MDCK 細胞に
接種しウイルス分離を行った．分離ウイルスは，
2018/19 シーズンワクチン株に対する抗血清を
用いた HI 試験により同定した [1]．インフルエ

ンザウイルス陰性の検体については，ライノウイ
ルス，RS ウイルス，ヒトメタニューモウイルス，
パラインフルエンザウイルス 1 ～ 4 型，コロナ
ウイルス，アデノウイルス，エンテロウイルス，
ヒトボカウイルスを対象としたリアルタイム RT-
PCR を行った [2]．

結果および考察

１．インフルエンザ患者発生状況
　2018/19 シーズンにおけるインフルエンザ患
者の最初の報告は 2018 年第 36 週（9/3 ～ 9/9）
であった．散発流行の後，2018 年第 48 週（11/26
～ 12/2）には定点医療機関当たり 1.54 人となり，
流行が始まった．2018/19 シーズンの富山県に
おけるインフルエンザの流行開始時期は，前シー
ズンと比べて 2 週早かった [3]．その後，患者報
告数が増加し，2019 年第 3 週（1/14 ～ 1/20）
に警報レベル（30 人 / 定点）を超え，2019 年第
4 週（1/21 ～ 1/27）にピークに達した（48.98
人 / 定点）．ピークの時期は例年と同時期であっ
たが，ピーク値は過去 5 シーズンで最も高かっ
た（図 1）．その後は急激に減少し，2019 年第
18 週（4/29 ～ 5/5）には定点医療機関当たり 0.38
人となり，流行期が終わった．しかしながら，流
行期が過ぎても 6 月までインフルエンザの散発
例が報告された． 

1．新川厚生センター，2．中部厚生センター，3．高岡厚生センター，4．砺波厚生センター，
5．富山市保健所，6．富山県厚生部健康課
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図３．週別・型別インフルエンザウイルス検出数（2018/19シーズン）

0

2

4

6

8

10

12

36 38 40 42 44 46 48 50 52 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34

B(山形系統）

B(ビクトリア系統）

AH1pdm09

AH3(香港型)

B(山形系統）： 3 件

B(ビクトリア系統）： 16 件

AH1pdm09： 49 件

AH3(香港型)： 46 件

図３．週別・型別インフルエンザウイルス検出数（2018/19 シーズン）

0

10

20

30

40

50

60

36 38 40 42 44 46 48 50 52 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22

施設数

週

高等学校

中学校

小学校

幼稚園

保育所

9月 10月 11月 12月 1月 2月 3月 4月 5月9月 10月 11月 12月 1月 2月 3月 4月 5月

図２．インフルエンザ様疾患の集団発生 （2018/19シーズン）

図２．インフルエンザ様疾患の集団発生（2018/19シーズン）

AH1pdm AH3
A（亜型判
定不可）

B（山形
系統）

B（ビクトリ
ア系統）

B（系統判
定不可）

新川 黒部市民病院
2018.12.26～
2019.2.19

7 6 2 4 0 0 0 0

中部 植野内科医院
2018.11.10～
2019.5.28

24 23 9 11 0 0 3 0

高岡 小栗小児科医院
2018.10.22～
2019.3.8

17 17 6 9 1 0 1 0

高岡 木田小児科医院
2018.9.4～
2019.4.17

20 10 5 2 0 0 2 1

高岡 しむら小児科クリニック
2019.4.10～
2019.6.24

5 2 1 0 0 0 1 0

砺波 力耕会　金井病院
2018.12.20～
2019.6.4

21 21 6 8 0 0 7 0

砺波 柳下小児科内科医院
2018.12.19～
2019.4.19

8 8 4 3 0 0 1 0

富山市 中島こどもクリニック
2018.12.11～
2019.2.2

7 7 5 2 0 0 0 0

富山市 しんたにこどもクリニック
2018.11.22～
2019.6.4

22 22 11 7 0 3 1 0

合計 131 116 49 46 1 3 16 1

表 １．施設別インフルエンザウイルス検出数

採取日 検体数 検出数

型・亜型管轄厚生
センター・
保健所等

検体採取施設

表１．施設別インフルエンザウイルス検出数
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　「集団かぜ」による学級閉鎖等の措置は，2018
年 11 月 5 日（第 45 週）から 2019 年 6 月 3 日（第
23 週）までに延べ 179 施設でとられた．昨シー
ズンと比較すると 68 件少なかった．その内訳は，
保育園・幼稚園が 12 施設，小学校が 139 施設，
中学校 19 施設，高等学校が 9 施設であった（図
2）．集団かぜによる累積患者数は3,411名であり，
前シーズンより約 1,000 名少なかった．学級閉
鎖等の措置数のピークは，患者報告数のピークと
同じ 2019 年第 4 週であった． 2018/19 シーズ
ンは，6 月に入ってからも集団発生が 1 件みられ
た．前シーズンと比べて措置数や累積患者数が少
なかったのは，2 月以降のインフルエンザ患者の
発生が少なかったことが要因と考えられた．
２．インフルエンザウイルスの検出・分離状況
　131 検体について，インフルエンザウイルス
の遺伝子検出を試みた．成績を表 1 に示す．ウ
イルスの型・亜型別では，AH1pdm09 が 49 件

（42.2％），AH3 亜型が 46 件（39.7％），A 型（亜
型判定不可）が 1 件（0.9％），B 型（山形系統）
が 3 件（2.5％），B 型（ビクトリア系統）が 16
件（13.8％），B 型（系統判定不可）が 1 件（0.9％）
の合計 116 件が検出された．以上の結果から，
2018/19 シーズンは A 型が主流であったことが
示された．
　週別の検出状況をみると， シーズン初めは
AH1pdm09が多く検出されたが，第52週以降は，
AH3 亜型が目立った．B 型は 2019 年第 4 週か
ら検出されたが，例年に比べて 2 ～ 4 月の検出
数は少なかった（図 3）．シーズン中，患者報告
数のピーク値が高かったものの，その後急激に減
少したのは，このような型・亜型の流行パターン
によるものと考えられた．B 型における山形系統

とビクトリア系統の比率は 1：5 で，山形系統の
割合が多かった前シーズンとは逆となった．
　インフルエンザウイルスが陰性だった 19 検体
のうち，4 検体（11 月，2 月，6 月採取）からラ
イノウイルスが，1 検体（10 月採取）から RS ウ
イルス B が，4 月に採取された 1 検体からアデ
ノウイルスが検出された．また，上述のライノウ
イルス陽性の 1 検体（6 月採取）において，ヒト
ボカウイルスが同時に検出された．これらは，い
ずれもインフルエンザ様疾患の検体であった．し
かしながら，検体数が少ないことや，検体搬入が
一部の医療機関に限られていることなどから，こ
れらウイルスの地域流行については不明である．
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富山県における平成 30年度のウイルスおよびリケッチア検出状況
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Viruses and Rickettsiae Detected from Specimens of Patients 
in Toyama Prefecture in the Fiscal Year 2018

Masae ITAMOCHI, Tetsuya YONEDA, Noriko INASAKI, Mayumi NAGOYA,
Yumiko SAGA, Takahisa SHIMADA and Masatsugu OBUCHI

　富山県衛生研究所ウイルス部では，感染症発生
動向調査や行政依頼検査，一般依頼検査など，種々
の目的によって検査を行っている．ここでは，平
成 30 年度に検出されたウイルスおよびリケッチ
アの検査の概要を報告する．検査は，検体の種類
や状態に応じて，常法に従い実施した．
　平成 30 年 4 月から平成 31 年 3 月までに受け
付けた被検者は延べ 368 例，検体別では糞便（直
腸拭い液を含む）109，咽頭または鼻腔拭い液
243，喀痰 1，気管吸引液 1，髄液 14，尿 97，
血液（全血，血漿，血清，末梢血単核球，バフィー
コートなど）195，痂皮 3，皮膚病巣 3，結膜拭
い液 1，心筋 1，心嚢液 1，吐物 1，羊水 1，羊
水沈査 1，糞便由来 cDNA 11 の計 683 件であっ
た．被検者 368 例中 226 例からウイルスあるい
はリケッチアが検出された．
　以上の成績を臨床診断名別，患者別に表 1 に
示し，若干の解説を加えた．

インフルエンザおよびインフルエンザ様疾患：県
内の医療機関を受診した患者 125 症例（咽頭ま
たは鼻腔拭い液 125）について検査を行った．
　昨シーズン（平成 29/30）終期の 4 ～ 5 月に 6
症例から AH3 型インフルエンザウイルスが，4
症例から B 型インフルエンザウイルスが検出さ
れた．非流行期の 7 ～ 11 月に 3 症例から AH1
型インフルエンザウイルスが，2 症例から AH3
型インフルエンザウイルスが検出された．平成
30/31 シーズンでは，12 ～ 3 月に 43 症例から
AH1 型インフルエンザウイルスが，41 症例から
AH3 型インフルエンザウイルスが，7 症例から 
B 型インフルエンザウイルスが，1 症例から亜型
不明の A 型インフルエンザウイルスがそれぞれ
検出された．

　インフルエンザウイルス以外では，メタニュー
モウイルスが 4 月および 6 月にそれぞれ 1 症例
から，ライノウイルスが 6 月，11 月，2 月にそ
れぞれ 1 症例から，RS ウイルスが 10 月に 1 症
例からそれぞれ検出された．また，ライノウイル
ス，エンテロウイルス，B 型インフルエンザウイ
ルスの同時検出例が 9 月に 1 症例みられた．
上気道炎・下気道炎：5 月，8 月，10 月，12 月
に計 5 症例（糞便 1，咽頭または鼻腔拭い液 5，
気管吸引液 1，喀痰 1，血清 1，尿 1） について
検査を行ったところ，1 症例から A 型インフル
エンザウイルス（亜型不明）が，2 症例からライ
ノウイルスがそれぞれ検出された．
脳炎・脳症：計 14 症例（髄液 11，血清 11，糞
便7，咽頭または鼻腔拭い液15，尿8）の検査を行っ
たところ， 1 症例の鼻腔拭い液から B 型インフル
エンザウイルスが，1 症例の咽頭拭い液から RS
ウイルスが，1 症例の髄液，血清，糞便，咽頭拭
い液からパレコウイルス 3 型が，1 症例の血清か
らヒトヘルペスウイルス 7 型が，1 症例の咽頭拭
い液からコクサッキーウイルス A2 型が，1 症例
の咽頭拭い液からエンテロウイルス D68 型がそ
れぞれ検出された．また，糞便からパレコウイル
ス 1 型が，糞便と咽頭拭い液からライノウイルス
が同時に検出された症例も 1 例みられた．
無菌性髄膜炎：1 症例（髄液 1，血清 1，糞便 1，
咽頭拭い液 1，尿 1）の検査を行ったところ，糞
便からパレコウイルス（型別不明）が検出された．
感染性胃腸炎：集団発生事例では，食中毒および
有症苦情事例を含む 20 事例（77 名，糞便 65，
糞便由来 cDNA11，吐物 1）について検査を行っ
たところ，16 事例の 40 症例からノロウイルス
GII が検出された．3 事例の 5 症例からは，ノロ
ウイルス GI と GII が同時に検出された．また，
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平成30年（2018年） 平成31年（2019年）
4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 1月 2月 3月 合計

インフルエンザ・ （被検者数） 11 2 2 2 1 2 4 22 38 26 15 125
インフルエンザ様疾患 AH1型インフルエンザ 3 19 13 8 3 46

AH3型インフルエンザ 5 1 1 1 2 21 12 6 49
B型インフルエンザ 4 1 2 4 11

A型インフルエンザ亜型不明 1 1
メタニューモ 1 1 2

ライノ 1 1 1 3
ライノ+エンテロ+B型インフルエンザ 1 1

RS 1 1
上気道炎・下気道炎 （被検者数） 2 1 1 1 5

A型インフルエンザ亜型不明 1 1
ライノ 1 1 2

脳炎・脳症 （被検者数） 1 3 4 2 1 2 1 14
B型インフルエンザ 1 1

RS 1 1
パレコ3型 1 1

HHV-7 1 1
ライノ+パレコ1型 1 1
コクサッキーA2型 1 1
エンテロD68型 1 1

無菌性髄膜炎 （被検者数） 1 1
パレコ 1 1

感染性胃腸炎（集団） （被検者数） 4 6 8 5 5 22 11 16 77
ノロGIa 1 1
ノロGII 3 4 3 7 8 10 35

ノロGI+GII 2 2 1 5
感染性胃腸炎（散発） （被検者数） 3 2 1 1 1 4 6 4 1 2 25

ロタA群 1 1 2
ノロGII 1 1 1 3 2 1 9
サポ 1 1 2

アストロ 2 2 1 5
麻疹 （被検者数） 3 7 2 2 1 1 4 14 34

麻疹（B3型） 2 2
麻疹（型別不明） 1 1
麻疹（ワクチン株） 1 1
風疹（ワクチン株） 1 1 2

風疹 （被検者数） 1 2 1 18 7 5 3 2 39
風疹（1E型) 2 5 1 1 1 10

手足口病 （被検者数） 1 3 3 1 1 9
コクサッキーA4 1 1
コクサッキーA16 2 1 3
エンテロA71型 2 1 1 4

エコー25型+ライノ 1 1
ヘルパンギーナ （被検者数） 3 1 2 6

コクサッキーA2 1 1
コクサッキーA4 2 2
コクサッキーB5 1 1

ライノ 1 1
つつが虫病 （被検者数） 2 2 2 2 1 9

（SFTS
b
，日本紅斑熱疑い含む） つつが虫病リケッチア 1 2 1 4
デング熱 （被検者数） 1 1 3 1 1 1 1 9

（ジカ熱疑い等含む） デング3型 2 1 3
A型肝炎 （被検者数） 1 1 2

A型肝炎 1 1
E型肝炎 （被検者数） 1 1 1 3

E型肝炎 1 1 1 3
その他c （被検者数） 1 3 1 1 4 10

ライノ 1 1
症例合計 （被検者数） 25 22 19 21 9 10 34 24 41 67 48 48 368

病原体検出者数 15 8 9 9 6 8 17 15 31 47 32 29 226
食品 （検体数） 1 1 1 3

ノロGII 1 1 2
ノロGI+GII 1 1

■, 灰色の影で記した数は，無症状の施設関係者および接触者を含む．
a, ノロGI: ノロウイルスGenogroup I.
b, SFTS: 重症熱性血小板減少症候群
c, その他: 7月，11月，2月の計5症例は発疹症，11月の1症例は乳児発熱，12月，1月，2月の計3症例は心筋炎，

　　　　　　 2月の1症例は自律神経ニューロパチー．

表１. 平成30年度 疾患別，月別ウイルスおよびリケッチア検出状況

臨床診断名 検出病原体

表１.�平成 30年度�疾患別，月別ウイルスおよびリケッチア検出状況
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1 事例ではノロウイルス GI と GII がそれぞれ別
の人から検出された．一方，無症状の施設関係者
からノロウイルスが検出された事例も 4 事例み
られた．集団発生事例は，月別では，4 月に 3 事
例，5 月に 3 事例，6 月に 2 事例，7 月に 1 事例，
12 月に 1 事例，1 月に 3 事例，2 月に 5 事例，3
月に 2 事例それぞれ発生した．また，食中毒事
例に関連して，食品（カキ）3 件の検査を行った
ところ，2 件からノロウイルス GII が，1 件から
ノロウイルス GI と GII が同時に検出された．
　小児科定点医療機関からは，計 25 症例（糞便
25，咽頭拭い液 1，血清 1）の散発例の検査依頼
があった．このうち 18 症例がウイルス検査陽性
となった．検出されたウイルスの種類はロタウイ
ルス A 群，ノロウイルス GII，サポウイルス，ア
ストロウイルスであった．これらのうち，ノロウ
イルス GII が 9 症例からと多く検出された．
麻疹：計 34 症例（咽頭拭い液 34，血漿または
血清 33，末梢血単核球 30，尿 32）の検査を行っ
たところ，3 症例から麻疹ウイルスが検出された．
3 名は 20 歳代のフィリピン人技能実習生であっ
た．初発 1 名は輸入症例であったが，入国後の
宿泊研修で外の 2 名に感染したとみられた．麻
疹ウイルスの遺伝子型は 3 名中 2 名について解
析可能であり，B3 型であった．その他のウイル
スでは，MR ワクチン接種後の 1 症例から麻疹ウ
イルスワクチン株が，2 症例から風疹ウイルスワ
クチン株がそれぞれ検出された．
風疹：計 39 症例（咽頭拭い液 38，血漿または
血清 39，末梢血単核球 35，尿 37，羊水 1，羊
水沈査 1）の検査を行ったところ，10 症例から
風疹ウイルスが検出された．風疹ウイルスの遺伝
子型は 10 症例とも 1E であった．
手足口病：7 ～ 12 月に計 9 症例（咽頭拭い液 9）
の検査を行ったところ，4 症例からエンテロウイ
ルス A71 型が，3 症例からコクサッキーウイル
ス A16 型が，1 症例からコクサッキーウイルス
A4 型がそれぞれ検出された．また，1 症例から
エコーウイルス 25 型とライノウイルスが同時に
検出された．
ヘルパンギーナ：�7～9月に6症例（咽頭拭い液6）
の検査を行ったところ，1 症例からコクサッキー

ウイルス A2 型が，2 症例からコクサッキーウイ
ルス A4 型が，1 症例からコクサッキーウイルス
B5 型が，1 症例からライノウイルスがそれぞれ
検出された．

つつが虫病（重症熱性血小板減少症候群（SFTS），
日本紅斑熱疑い含む）：4 ～ 11 月に計 6 症例（血
漿または血清 7，バフィーコート 7，痂皮 3，皮
膚病巣 3）の検査を行ったところ，4 症例の血
液または痂皮からつつが虫病リケッチアが検出
された．つつが虫病リケッチアの血清型は，4
月の 1 症例は Karp 型、10 ～ 11 月の 3 症例は
Kawasaki 型であった． 
デング熱（ジカ熱疑い等含む）：5 ～ 3 月に計 9
症例（血漿 9，末梢血単核球 8，尿 9）の検査を行っ
たところ，3 症例からデングウイルス 3 型が検出
された．2 名がフィリピン，1 名がインドへの渡
航歴があり，帰国後数日以内の発症であった．
A 型肝炎：10 月，1 月に計 2 症例（糞便 2）の
検査を行ったところ，1 症例から A 型肝炎ウイ
ルスが検出された．
E型肝炎：4 月，9 月，12 月に計 3 症例（血清 3）
の検査を行ったところ，3 症例から E 型肝炎ウイ
ルスが検出された．
その他：11 月に乳児発熱 1 症例（糞便 1，咽頭
拭い液 1，髄液 1，血清 1，尿 1）の検査を行っ
たところ，糞便および咽頭拭い液からライノウイ
ルスが検出された．7 月，11 月，および 2 月に
発疹症 5 症例（糞便 3，咽頭拭い液 4，血清 5，
尿 4），12 月，1 月，および 2 月に心筋炎 3 症例

（糞便 2，咽頭拭い液 2，血清 2，尿 3，心筋 1，
心嚢液 1），2 月に自律神経ニューロパチー 1 症
例（糞便 1，咽頭拭い液 1，髄液 1，血清 1，尿 1）
の検査を行ったが，ウイルスは検出されなかった． 
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動物由来感染症浸淫状況調査（平成 30年度）
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Epidemiological Surveillance of Zoonosis in Toyama Prefecture
 in the Fiscal Year 2018
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Masae ITAMOCHI, Tetsuya YONEDA, Hiroshi KOBAYASHI1, Naoki HATTORI1,

Akiko HOZUMI1, Ayako ABURAMOTO1 and Masatsugu OBUCHI

　県内における動物由来感染症の流行および汚染
状況把握，海外からの侵入を監視する目的で，媒
介節足動物と哺乳類における各種感染症の浸淫状
況を調査した．対象疾患はウエストナイル熱，デ
ング熱，ジカウイルス感染症，チクングニア熱，
腎症候性出血熱，ハンタウイルス肺症候群とした．
日本脳炎については，資料「日本脳炎流行予測調
査 ( 感染源調査 )」で報告する． 

材料と方法

Ⅰ．蚊からのウイルス分離
　平成 30 年 5 月から 11 月にかけて，県内の富山
空港，港湾地区，畜舎，公園，観光地の計 7 地点
で捕集した蚊をウイルス分離に用いた（表 1，2）．
分離には，ヒトスジシマカ由来の C6/36 細胞とア
フリカミドリザル由来の Vero9013 細胞を用いた．
細胞変性効果が現れた検体の培養上清について，
ウエストナイルウイルス，デングウイルス，ジカ
ウイルス，チクングニアウイルスを対象としたリ

アルタイム RT-PCR[1, 2, 3, 4] を実施した．

Ⅱ．野生げっ歯類の抗体調査
　平成 30 年 5 月から 11 月に，富山空港，富山
新港，伏木港，富山港においてシャーマントラッ
プまたは捕獲籠を用いて野生げっ歯類の捕獲を
行った．捕獲された 1 種 1 頭（捕獲対象のげっ
歯類ではないジネズミ）の血清を用いて，腎症候
性出血熱およびハンタウイルス肺症候群の原因ウ
イルスを対象とした ELISA 法 [5] により抗体検
出を行った．

結　　果

Ⅰ．蚊からのウイルス分離
　捕集した蚊 199 プール（1,790 個体）から，
検査した蚊媒介ウイルスは分離されなかった．

1．新潟検疫所富山空港出張所

採取地 個体数 プール数 種名 個体数 プール数
空港 富山空港 92 31 コガタアカイエカ 1,033 47
港湾 富山港 41 12 ヒトスジシマカ 416 53

伏木港 16 11 アカイエカ群 270 62
富山新港 102 15 オオクロヤブカ 31 15

畜舎 牛舎 射水市 1,142 48 ヤマトヤブカ 18 6
公園 太閤山ランド 射水市 385 76 キンパラナガハシカ 17 12
観光地 宇奈月温泉 黒部市 12 6 フタクロホシチビカ 3 2

計 1,790 199 シロカタヤブカ 1 1
カラツイエカ 1 1

計 1,790 199

表１．ウイルス分離に用いた蚊（地点別） 表２．ウイルス分離に用いた蚊（種類別）表１．ウイルス分離に用いた蚊（地点別）採取地 個体数 プール数 種名 個体数 プール数
空港 富山空港 92 31 コガタアカイエカ 1,033 47
港湾 富山港 41 12 ヒトスジシマカ 416 53

伏木港 16 11 アカイエカ群 270 62
富山新港 102 15 オオクロヤブカ 31 15

畜舎 牛舎 射水市 1,142 48 ヤマトヤブカ 18 6
公園 太閤山ランド 射水市 385 76 キンパラナガハシカ 17 12
観光地 宇奈月温泉 黒部市 12 6 フタクロホシチビカ 3 2

計 1,790 199 シロカタヤブカ 1 1
カラツイエカ 1 1

計 1,790 199

表１．ウイルス分離に用いた蚊（地点別） 表２．ウイルス分離に用いた蚊（種類別）表２．ウイルス分離に用いた蚊（種類別）
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Ⅱ．野生げっ歯類の抗体調査
　平成 30 年 8 月に捕獲されたジネズミの血清 1
検体について ELISA 法でハンタウイルスに対す
る抗体検出を行ったところ，陰性であった（表 3）．

考　　察

　本年度の調査では，県内への蚊媒介性ウイルス
（ウエストナイルウイルス，デングウイルス，ジ
カウイルス，チクングニアウイルス）やハンタウ
イルスの侵入は確認されなかった．しかし，平成
26 年 8 月にはデング熱の国内感染事例が確認さ
れ，その後 2 か月余りで東京都を中心に 162 例
の患者が報告されたこと [6]，平成 27 年以降に
南米で流行したジカ熱も，ヒトスジシマカが媒介
することからも，蚊媒介ウイルスが県内に持ち込
まれる可能性は否めない．その他，ウエストナイ
ルウイルスが米国に持ち込まれた例 [7,8]，日本
脳炎ウイルスがオーストラリアに持ち込まれた
例 [9]，1970 ～ 80 年代に日本へ輸入された実験
動物ラットからハンタウイルスが広がった例 [10]
など，動物由来感染症が持ち込まれた例が過去に
も多数確認されていることから，今後も動物由来
感染症を引き起こす病原体が県内に持ち込まれる
ことに備え，引き続き監視体制を維持する必要が
あると考えられる．
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表３．野生げっ歯類におけるハンタウイルス抗体検出

番号 捕獲月 調査地点 種類 性別

表３．野生げっ歯類におけるハンタウイルス抗体検出
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感染症媒介蚊の生息状況調査（平成 30年）

佐賀由美子　　嶌田　嵩久　　名古屋真弓　　稲崎　倫子
板持　雅恵　　米田　哲也　　小渕　正次

Distribution of Mosquitoes in Toyama Prefecture, 2018

Yumiko SAGA, Takahisa SHIMADA, Mayumi NAGOYA, Noriko INASAKI,
Masae ITAMOCHI, Tetsuya YONEDA and Masatsugu OBUCHI

　蚊媒介ウイルス感染症には，デング熱，チクン
グニア熱，ジカウイルス感染症，日本脳炎，ウ
エストナイル熱などがある．国内では，毎年少
数ではあるが日本脳炎の国内発生が報告されて
いる他，デング熱やチクングニア熱などの輸入
症例が継続的に報告されている [1]．平成 26 年
には，デング熱の国内感染症例が 69 年ぶりに発
生し，最終的に 162 例が報告された [2]．平成
27 年以降はデング熱の国内感染例は報告されて
いないものの，輸入症例は近年増加傾向にある
[1]．国内にも広く分布するヒトスジシマカ Aedes 
albopictus によって媒介されるデング熱，チクン
グニア熱，ジカウイルス感染症は，ヒト→蚊→ヒ
トの感染環を持つため，散発例に止まらず地域流
行する恐れがあり，重点的に対策を行う必要があ
る．デング熱などの蚊媒介性感染症対策を行うた
めには，媒介蚊の生息状況を把握することが求め
られる．そこで本県では，蚊の発生消長や，外国
からの観光客によって蚊媒介性ウイルスの持ち込
まれる可能性のある観光地における蚊の生息状況
を調査している．これまでの調査で県内の各観光
地における蚊の生息場所が判明した [3，4]．そこ
で，その地点への海外からの観光客の立入および
頻繁に訪れる人の多寡について検討し，リスク地
点の絞込みを行った．その結果，平成 30 年の観
光地の調査は宇奈月温泉で継続することにした．
本稿では，平成 30 年の蚊の発生消長および観光
地における蚊の生息状況を報告する． 

材料と方法

蚊の発生消長調査：平成 30 年 5 月～ 11 月に週
1 回，太閤山ランドで調査を行った（表 1，図 1）．
蚊の捕集は，CDC ライトトラップ 512 型（John 
W. Hock 社製）の豆電球を外して吸引トラップ
として用い，誘引源のドライアイス約 1kg と共
に地上約 1 ～ 1.5m の高さに設置し，一晩作動さ
せて行った．蚊の発生の少ない 5 月および 10 月
第 4 週以降は 8 分間人囮法も併用した．このよ
うにして得られた蚊類を，検査室にて分類・計数
した．

観光地における蚊の生息状況調査：平成 30 年 5
月～ 10 月に月 2 回，宇奈月温泉で調査を行った

（表 1，図 1）．蚊の捕集は，8 分間人囮法で行った．
このようにして得られた蚊類を，検査室にて分類・
計数した．

 

調査場所 区分 調査期間（頻度） 調査方法

1 太閤山ランド（射水市） 発生消長 5～11月 （毎週）　
CDCトラップ法、
8分間人囮法（5月および10月第4週以降）

2 宇奈月温泉（黒部市） 観光地 5～10月 （月2回） 8分間人囮法

♀ ♂ ♀ ♂ ♀ ♂ ♀ ♂ ♀ ♂ ♀ ♂ ♀ ♂ ♀ ♂

1 太閤山ランド トラップ 303 10 2 0 0 0 31 0 17 4 26 1 39 0 3 0 436

人囮法 5 1 15 2 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 23

2　宇奈月温泉 人囮法 10 10 1 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 22

計 318 21 18 2 1 0 31 0 17 4 26 1 39 0 3 0 481
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方法
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1週 2週 3週 4週 5週 1週 2週 3週 4週 1週 2週 3週 4週 5週 1週
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2 宇奈月温泉 （8分間人囮法） - 0 - 1 - 3 - - 0 - 0 - 0 - - 10
0 4 5 17 36 36 5 35 50 61 14 4 10 0 2 318

 - ： 調査せず

計 5

調査場所（調査方法） 計

計

調査場所（調査方法）
調査

地点数

2

1

2

表１．蚊の生息状況調査地点の概要
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図 1．蚊の生息状況調査地点
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結　　果

　県内 2 地点における種別捕集数を表 2 に示し
た．2 地点で，5 属 8 種 481 個体が捕集された．
8 分間人囮法では，優占して捕集された種はヒト
スジシマカ（捕集割合 69.9 ～ 90.9％）であった．
他に捕集された種も過去の調査と同様で，特筆す
べき種は捕集されなかった．
　太閤山ランドにおけるヒトスジシマカの発生は
5 月中旬に始まり 11 月上旬に終息した．ヒトス
ジシマカが多数捕集された期間は 8 月下旬から

10 月上旬であった（表 3，図 2）．
　太閤山ランドにおける平成 28 ～ 30 年のヒト
スジシマカ雌成虫の捕集数の推移を比較すると，
平成 30 年のピーク時の捕集数は過去 2 年に比較
して多かったが，捕集数が多くなる時期は平成
28 年より遅く，平成 29 年と同時期であった．
宇奈月温泉においては，7 月上旬から 9 月上旬の
期間にヒトスジシマカが捕集されたが，その捕集
数は1地点あたり4個体以下と少なかった（表3）．
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表 2．公園等 2地点における蚊の種別捕集数
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表 3．県内 2地点におけるヒトスジシマカ雌成虫の調査日別捕集数

 

 
図 2．太閤山ランドにおけるヒトスジシマカ雌成虫の捕集数（平成 28～ 30年）

　平成 28 年は地点 1 で人囮法，地点 2 で人囮法と CDC トラップを，平成 29 年は地点 1，2 ともに人囮
法と CDC トラップを，平成 30 年は地点 1，2 ともに人囮法と CDC トラップを用いて調査した．グラフ
中の水平線（- - -）は捕集数が多いと判断する目安（10 匹）を示した．
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考　　察

　県内におけるヒトスジシマカの平成 30 年の発
生は，5 月中旬に始まり 11 月上旬に終息し，こ
の期間にヒトへの吸血リスクがあることが示され
た．ヒトスジシマカの発生ピークの時期は地点や
年次によって変動がみられるが，これまでの調査
結果 [3-5] を総合すると，ヒトスジシマカの発生
が多くなるのは，7 月から 10 月上旬の期間であっ
た．この期間は，蚊媒介性感染症対策を講じる上
で最も注意すべき期間である．
　ヒトスジシマカの幼虫の発育速度は発生源の水
温に依存するため [6]，気温が高くなると成虫に
羽化するまでの期間が短縮され，新しい世代のヒ
トスジシマカ成虫が多く発生する．太閤山ラン
ドにおける平成 30 年のヒトスジシマカのピーク
時の発生数が過去 2 年よりも多かったのは，平
成 30 年の夏季の気温が高かったこと [7] が影響
したと考えられた．一方，ヒトスジシマカの捕
集数が多くなる時期については，平成 30 年は平
成 28 年よりも遅くなった．これは，平成 30 年
7 月中旬から 8 月上旬にかけて降雨が極めて少な
く，かつ気温が高かったこと [7] が影響したと考
えられた．すなわち，水が干上がりヒトスジシマ
カの発生源となる小水域が少なくなったと推測さ
れる．
　観光地である宇奈月温泉においては，ヒトスジ
シマカの捕集数は少なく，その生息密度は低いと
考えられた．したがって，この地点においてデン
グ熱などの蚊媒介性感染症の地域流行が発生する
リスクは低いと考えられた．しかしながら，ヒト
スジシマカの生息密度は風通しなどわずかな環境
条件の違いにより狭い場所であっても大きく異な
るとの報告 [8] があることから，今後の環境条件

の変化によってはその生息密度が高くなる可能性
がある．したがって，継続して調査を行う必要が
ある．また，今年度に調査を行わなかった観光地
についても定期的に蚊の生息状況を確認し，調査
定点の選定について検討したい．
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平成 30年度感染症流行予測調査（ジフテリア，百日咳，破傷風）

綿引　正則　　木全　恵子　　加藤　智子　　内田　薫
金谷　潤一　　磯部　順子

National Epidemiological Surveillance of Vaccine-Preventable Diseases
in Toyama Prefecture (2018) Diphtheria, Pertussis and Tetanus

Masanori WATAHIKI, Keiko KIMATA, Tomoko KATO, Kaoru UCHIDA,
Jun-ichi KANATANI and Junko ISOBE

目的：感染症流行予測調査は，予防接種法に基づ
く定期接種対象疾病について集団免疫の現況把握

（感受性調査）および病原体検索（感染源調査）
などの調査を行い，各種の疫学資料と合わせて検
討し，予防接種事業の効果的な運用を図り，さら
に長期的視野に立ち総合的に疾病の流行を予測す
ることを目的とする．厚生労働省，国立感染症研
究所，都道府県・都道府県衛生研究所等が協力し
て実施する調査である．ジフテリア，破傷風およ
び百日咳を対象とした感受性試験は 5 年ごとに
実施され，平成 30 年度は実施年であった．
　ジフテリアはジフテリア菌によっておこる急性
感染症，百日咳は百日咳菌によっておこる急性気
道感染症，破傷風は破傷風菌の産生する神経毒に
よる急性中毒疾患である．いずれの感染症も重症
の場合，死亡することがあり，感染症法では，ジ
フテリアは二類感染症に，百日咳および破傷風は
五類感染症にそれぞれ指定されている．
　三種混合ワクチン（DPT）はジフテリア（D），
百日咳（P）および破傷風（T）の発症や重症化
を予防することを目的としたワクチンである．第
1 期として，生後 3 月から 3 ～ 8 週間隔で 3 回
接種し，その後 12 ～ 18 月の間に 4 回目を接種
する．さらに第 2 期として，11 歳以降に二種混
合ワクチン（DT）を接種する．百日咳ワクチン
の抗体価は小学校入学前に低下するため，就学前
の三種混合ワクチンの追加接種が推奨されている

（任意接種）．また，2012 年より，三種混合ワク
チンにポリオワクチン（IPV）が加わった四種混
合ワクチン（DPT-IPV）が定期接種に加わり，ワ
クチン接種スケジュール等に考慮できるように
なっている．
　富山県においては，平成 30 年度に本調査事業
に参加し，ジフテリア，百日咳および破傷風を対

象に調査を行ったので，その結果を報告する．

材料と方法：
調査対象
　平成 30 年 7 月から 9 月に，４つの厚生センター

（新川，中部，高岡，砺波）および富山市保健所
管内の 274 名（０～ 84 歳）について，採血と予
防接種歴および罹患歴の調査を行った．なお，検
体を採取するにあたり，本調査の主旨およびプラ
イバシーの保護に対する適切な予防措置が行われ
ることなどについて説明し，承諾の得られた場合
にのみ検査を行った．
　血清中の抗体価を測定した対象検体は以下の通
りであった．
　百日咳については，0 歳 11 名，1 ～ 4 歳 37 名，
5 ～ 9 歳 17 名，10 ～ 19 歳 48 名，20 ～ 29 歳
51 名，30 ～ 39 歳 36 名，40 ～ 49 歳 26 名およ
び 50 歳以上 48 名の合計 274 名であった．
　ジフテリアおよび破傷風については，0 歳 6 名，
1 ～ 4 歳 21 名， 5 ～ 9 歳 13 名，10 ～ 14 歳 10
名，15 ～ 19 歳 10 名，20 ～ 24 歳 10 名，25 ～
29 歳 10 名，30 ～ 34 歳 10 名，35 ～ 39 歳 10
名，40 ～ 44 歳 10 名，45 ～ 49 歳 10 名，50 ～
54 歳 5 名，55 ～ 59 歳 5 名および 60 歳以上 10
名の合計 140 名であった．
　なお，ジフテリアと破傷風の検査に用いた検体
は同一血清である．

検査方法
　「平成 30 年度感染症流行予測調査実施要領」
に基づき 1），以下の通り実施した．
百日咳毒素（PT）および抗体価と抗繊維状赤血
球凝集素（FHA）に対する抗体価測定は，百日
せき抗体 EIA「生研」（デンカ生研株式会社）を
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用いた．コントロール血清として，百日せき抗体
コントロール PT「生研」と百日せき抗体コント
ロール FHA「生研」を用いた．百日咳 PT と百
日咳FHA抗体価が10 EU/mL以上を抗体陽性（発
症防御レベル）とした．
　ジフテリア毒素に対する抗体価測定は，Vero
細胞を用いた培養細胞法で行った．本測定法は抗
ジフテリア毒素抗体価測定技術講習会（2018 年
6 月，東京）の方法に準じて行い，血中ジフテリ
ア抗毒素抗体価を標準抗毒素に対する相対力価

（IU/mL）で示した．標準抗毒素に対する相対力
価が 0.1 IU/mL 以上を抗体陽性（発症防御レベ
ル）とした．
　破傷風毒素に対する抗体価測定は，破傷風抗
体測定キット “ 化血研 ”（化血研）を用いた KPA
法および国立感染症研究所から配布されたキット
を用いた EIA 法の 2 種類の方法により実施した．
破傷風の EIA 法は今年度から本調査に導入され
た新しい手法であるため，結果の解釈等は全国の
集計結果を待って行う予定である．したがって，
以下の結果と考察は KPA 法によるもののみを記
載した．抗体価は陽性対照（抗破傷風ヒト免疫グ
ロブリン，0.02 IU/mL）に対する相対力価で表し，
0.01 IU/mL 以上を抗体陽性とした．

結果と考察：

１　百日咳
　1.1．ワクチン接種歴と罹患歴
　検査を実施した 274 例の集計結果は表 1 に示
した．
　ワクチン接種歴については年齢層が高くなるに
つれて接種回数が減少する傾向にあり，接種歴不

明が多かった．ここで接種歴不明の 138 例を除
いた接種率は，全体では少なくとも１回以上の接
種歴のある割合は 95.6%（130/136）であった．
また，274 例中，百日咳に罹患歴のある検体は
2 例で，不明 92 例を除いて罹患率を算出すると
1.1%（2/182）であった．

　1.2．�百日咳 PT および FHAに対する年齢群
別抗体価

　血清中の抗 PT および抗 FHA 抗体価を年齢群
別に示した（表 2，3）．また，図 1 では，274 検
体の年齢群別の抗体価の分布を示した．
　抗 PT 抗体陽性率は全年齢群で 62.8%（表 2），
0 歳で最も高い陽性率（91.0%）を示した．この
陽性率は 5 ～ 9 歳で 41.2% と最も低くなるが，
40～49歳で84.6%と高い陽性率を示した．一方，
抗 FHA 抗体陽性率は，全年齢群で 76.3% を示し，
0 歳では 100% であった．抗 PT 抗体とは異なり，
5 ～ 9 歳でも 88.2% と高く，19 歳までの若年齢
で良く保持されていた．

  

図 1 抗百日咳毒素（PT）及び抗繊維状赤血球

凝集素（FHA）抗体価の分布 

表１　百日咳ワクチン接種歴と罹患歴

未接種 1回 2回 3回
4回

以上
回数
不明

接種歴
不明

有り 無し 不明

0 11 1 10 100.0 8 3

1-4 37 13 24 100.0 28 9

5-9 17 17 100.0 12 5

10-19 48 1 46 1 98.0 1 40 7

20-29 51 1 1 10 2 37 92.9 34 17

30-39 36 1 1 1 33 66.7 21 15

40-49 26 26 0.0 15 11

≧50 48 4 2 42 33.3 1 22 25

計 274 6 2 0 24 98 6 138 95.6 2 180 92

罹患歴

年齢群 検体数
接種率
(%)

ワクチン接種歴

表１ 百日咳ワクチン接種歴と罹患歴 
表 1．百日咳ワクチン接種歴と罹患歴
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赤血球凝集素（FHA）抗体価の分布
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　図 1 は，横軸に全 274 検体を年齢群別に抗 PT
抗体価の低い順で並べ，併せて抗 FHA 抗体価の
分布を示した．百日咳抗体（EIA）検査は，百日
咳菌の PT と菌体表面に存在し宿主への感染成
立に関与する接着因子の一つである FHA に対す
るそれぞれの IgG 抗体価を測定するものである．
百日咳感染後 90% 以上で PT 抗体および FHA 抗
体が検出され，咳などの症状が現れた２～３週間
後から抗体価の上昇が認められる．PT 抗体の検
出は百日咳菌に対する最も特異性の高い検査とな
るが，感染後平均 4 か月半で顕著に減少し，2 ～

5 年で感染制御に不十分な程度に下がることが知
られている．このため，単血清で PT 抗体価が高
い場合には，最近（4 週間以内）の百日咳感染の
指標となる．
　一方，FHA 抗体はパラ百日咳菌などの他の菌
体にも存在するため交差反応があり，ワクチン接
種を行った場合に健常者の高力価での保有率が高
い（図 2）ことから診断には用いられることはな
い．しかし，百日咳ワクチンには PT と FHA が
主要抗原として用いられているためワクチン接種
の効果を判定することが出来る．

図2．ワクチン接種歴のある血清検体の抗百日咳毒素（PT）
および抗繊維状赤血球凝集素（FHA）抗体価の分布

  

表２　年齢群別　抗百日咳毒素抗体価　保有状況

<1 1~4 5~9 10~49 50~99 100~149 150~199 200~499 500~999 1,000~

0 11 1 8 2 27.9 91.0

1-4 37 9 25 2 1 23.6 75.7

5-9 17 10 6 1 18.9 41.2

10-19 48 21 25 1 1 18.8 56.3

20-29 51 1 22 23 3 1 2 41.5 55.0

30-39 36 3 13 15 4 1 21.7 55.6

40-49 26 1 3 15 3 2 1 1 46.7 84.6

≧50 48 1 17 21 4 2 2 1 146.4 62.5

計 274 6 96 138 20 5 3 4 2 1 43.2 62.8

表3　年齢群別　抗百日咳繊維状赤血球凝集素抗体価　保有状況

<1 1~4 5~9 10~49 50~99 100~149 150~199 200~499 500~999 1,000~

0 11 7 3 1 50.6 100.0

1-4 37 3 25 6 1 1 1 61.9 91.9

5-9 17 2 13 1 1 57.7 88.2

10-19 48 3 28 12 2 1 1 1 62.3 93.8

20-29 51 1 13 26 9 2 30.8 72.5

30-39 36 2 14 16 4 21.8 55.5

40-49 26 3 8 12 2 1 24.7 57.7

≧50 48 2 14 28 1 1 1 1 36.8 66.7

計 274 8 57 155 37 7 3 3 4 43.3 76.3
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抗体価
抗体陽性率%
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抗体陽性率%
(>10EU/mL)
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　図 1 の 20 歳代以下の若年齢層では，そのほと
んどが，抗 PT 抗体価とともに抗 FHA 抗体価も
10 EU/mL 以上を示し，ワクチン接種の効果が
現れていると考えられた．0 歳の 11 名全員ワク
チン接種歴があり，抗 PT および抗 FHA 抗体陽
性率は，それぞれ 91.0% および 100% であった．
5 ～ 9 歳の抗 PT 及び抗 FHA 抗体の陽性率の低
下が認められ，この年齢層では百日咳菌に対する
集団免疫が減衰している可能性が示唆された．一
方で 10 歳以上の抗 PT 抗体価は上昇に転じてお
り，40 ～ 49 歳で陽性率が高くなりワクチン接
種に拠らない説明が必要である．
　そこで，少なくとも 1 回以上の百日咳ワクチ
ン接種歴のあるグループと接種歴が不明のグルー
プに分けて，年齢群別に抗 PT 抗体価順に並べ，
併せて抗 FHA 抗体価の分布を示したのがそれぞ
れ図 2 と図 3 である．ワクチン接種歴がある患
者からの検体は，ほぼ 20 歳代を境として若年層
に相当し（図 2），逆に年齢が高いグループがワ
クチン接種歴不明の検体に相当した（図 3）．ワ
クチン接種歴ありのグループでは抗 PT 抗体価だ
けでなく抗 FHA 抗体価も高く，ワクチン接種の
効果と考えられる（図 2）．しかし，ワクチン接
種歴不明である 20 歳代以上のグループの抗 FHA
抗体価は抗 PT 抗体価と相関は見られず，自然感
染の影響と考えられた．

２　ジフテリア
　2.1．年齢群別抗毒素抗体保有状況
　140 名のうち 70.0％が抗体陽性であった（表
4）．このうち 0 ～ 4 歳，10 ～ 14 歳の年齢群で
はそれぞれ抗体陽性率が 81.5％，90.0％であっ

た．この年齢群は第 1 期，第 2 期のワクチン接
種による効果であると考えられた．また，ワクチ
ン接種第 1 期と第 2 期の間の期間が含まれる年
齢群 5 ～ 9 歳で抗体陽性率が 61.5％とやや低下
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に示した．「接種歴あり」の割合は 0 ～ 19 歳で
100％であった．「接種歴あり」は 20 ～ 24 歳で
20％，25 歳以上で 10％以下と少なくなり，20
歳以上の 91.3％は「接種歴不明」と回答した．
なお「接種歴なし」は 20 ～ 24 歳で 1 名，60 歳
以上で 1 名の計 2 名であった．
　全体として少なくとも１回以上の接種歴のあ
る被験者が 65 名（46.4％），接種歴のない被験
者が 2 名（1.43％）であり，ワクチン接種歴不
明の被験者が 73 名（52.1％）であった．予防接
種を 1 回以上受けている被験者の抗体陽性率は
76.9％（50/65 名）であった．接種していない
と回答した被験者が 2 名のみであったため，ワ
クチン接種歴の有無と抗体陽性率の関連性の統
計上の比較はできなかった．20 歳未満の年齢群
では全員が予防接種を受けており，抗体陽性率
76.7％（46/60 名）と高い抗体陽性率を示して
いることが判明した．ワクチン接種の回数と抗体
陽性率の関連性はワクチン接種回数ごとの被験者
の数のばらつきが大きかったことから評価は難し
いと考えられた．

３　破傷風
　3.1．年齢群別抗毒素抗体保有状況
　血清中の破傷風抗毒素抗体価を年齢群別に示し
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以上の高い陽性率を示した．これに対し，50 歳
以上では 10.0％と低かった DPT 混合ワクチンの
集団接種は 1968 年に開始されており，1968 年

に生まれた人は調査時の 2018 年に 50 歳となっ
ている．50 歳以上の大部分が「接種歴不明」と
回答しているため詳細は不明であるが，50 歳以
上において抗毒素抗体価が低いことと，集団接種
によるワクチン接種の関係には矛盾はないものと
思われる．
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と回答した．なお「接種歴なし」は 20 ～ 24 歳
で 1 名，50 歳以上で 1 名の計 2 名であった．
　血清中の破傷風抗毒素抗体価をワクチン接種歴
別に示した（表 7）．「接種歴あり」全体の抗体陽
性率は 96.9％であった．「接種歴あり」にはワク
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チン接種回数が 1 ～ 5 回の者が含まれるが，接種
回数による陽性率の差は認められなかった（デー
タ未掲載）．20 歳未満の 100％が「接種歴あり」
と回答していたが，「接種歴あり」の抗体陽性率
は高く維持されており，ワクチン接種による効果
と考えられる．「接種歴不明」全体の抗体陽性率
は 67.1％，「接種歴なし」と回答した 2 名（20
～ 24 歳 1 名，50 歳以上 1 名）はいずれも抗体
陽性であった（表 7）．20 歳以上の 91.3％は「接
種歴不明」と回答しているものの，20 ～ 49 歳で
は抗体陽性率は 70％以上と高かった．破傷風は
自然感染では免疫が誘導されないため，これらの
年齢群では実際はワクチン接種歴があり，その抗
体価が維持されている者が多いと考えられる．
　感染症発生動向調査によると，破傷風患者は全
国で毎年 100 人以上報告されている 2）．とくに
50 歳以上の年齢群では抗毒素抗体を保有してい
ない人が多いため，破傷風発症のリスクが高いと

考えられる．感染のリスクがある国や地域に渡航
する場合等には，発症予防のためのワクチン接種
が望まれる．

まとめ：平成 30 年度富山県では，ジフテリア及
び破傷風の届出はなく，百日咳は 23 件の届出で
あった．
　今回の調査で，富山県民のジフテリア毒素，破
傷風毒素，百日咳毒素および抗繊維状赤血球凝集
素に対する抗体保有状況を把握することができ
た．これらのデータは，今後，疾病の流行予測，
感染予防，効果的な予防接種のために利用でき，
公衆衛生行政に役立つものと考えられる．
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表6．年齢群別破傷風抗毒素抗体保有状況

＜0.010 0.010- 0.032- 0.100- 0.320- 1.000- 3.200- 10.000-
0.031 0.099 0.319 0.999 3.199 9.999

0 6 1 4 1 6 100.0
1-4 21 1 3 3 12 2 21 100.0
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40-44 10 2 1 2 2 3 8 80.0
45-49 10 3 1 1 1 3 1 7 70.0
50- 20 18 1 1 2 10.0
合計 140 26 5 21 11 35 33 3 6 114 81.4

年齢群 検体数
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（0.01 IU/mL以上）

人数 ％
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計 63 / 65 96.9 2 / 2 100.0 49 / 73 67.1 114 / 140 81.4

年齢群
（歳）
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富山県における結核菌分子疫学調査（2018 年）

金谷　潤一　　綿引　正則　　木全　恵子　　加藤　智子
内田　薫　　　磯部　順子

Molecular Typing of Mycobacterium tuberculosis Isolates in Toyama Prefecture,
Japan, using Variable Numbers of Tandem Repeat Method (2018)

Jun-ichi KANATANI, Masanori WATAHIKI, Keiko KIMATA, Tomoko KATO,
Kaoru UCHIDA and Junko ISOBE

目的：厚生労働省の結核登録者情報調査年報に
よると，2017 年の富山県における結核罹患率は
11.2 であり，全国平均（13.3）より低いものの，
118 人の新たな結核患者が報告されている．結核
患者が発生した際，厚生センターや保健所が患者
の疫学情報を収集し，実地疫学調査から感染源の
追及や感染拡大の防止を行う．一方で，Variable 
Numbers of Tandem Repeat（VNTR） 法 に よ
る結核菌の分子疫学解析は，感染経路の解明に
科学的な根拠を与える方法として，多くの自治
体で実施されている．富山県においても，2011
～ 2013 年は研究事業，2014 年以降は積極的疫
学調査の一環として，実地疫学調査と VNTR 法
による分子疫学調査を実施している．以下に，
2018 年の結果を過去のデータベースと合わせて
報告する．

材料と方法：富山県内で発生した結核患者から分
離された菌株を対象とした．各厚生センターおよ
び富山市保健所が，医療機関から衛生研究所に菌
株を搬入した．医療機関が独自の微生物検査室を
有していない場合，外注先と事前に連絡し，分離
菌株の保管と輸送を依頼した．
　小川培地に発育した結核菌を釣菌し，200 μ l
の Instagene Matrix（Bio-Rad Laboratories）に
懸濁後 100℃で 10 分加熱し，遠心上清を DNA
とした．液体培地の場合は，菌液 1 ml を 15,000 
rpm で 5 分間遠心後，上清を除去し，200 μ l
の Instagene Matrix を添加して DNA を抽出し
た．過去の報告 [1] に準拠して，アガロースゲ
ル電気泳動により 24Beijing-VNTR（24 ローカス）
を実施し，遺伝子型を決定した．また，24Beijing-
VNTR法の結果から菌株の遺伝系統（北京新興型，
北京祖先型，非北京型）を推定した [2]．
結果：2018 年は，12 か所の医療機関から 66 株

の結核菌が搬入され，これまでの保存株と合わせ
て合計 435 株を解析した．24Beijing-VNTR 法を実
施した結果，45 株がいずれかの菌株と遺伝子型
が一致し，クラスター形成率は 10.3％（45/435
株）であった．1 つのクラスターに含まれる菌株
数は，最大で 4 株であった．
　菌株の由来は表 1 に示した．2018 年に収集し
た菌株の由来は，これまでと同様であった．こ
れまでに収集した菌株の由来を見ると，男性が
54.9%（239/435 株），女性が 45.1％（196/435
株）であった．年齢別では，80 歳以上が 53.3％

（232/435 株）と半数以上を占めた．国籍または
出生地が外国の患者は，全体の 7.4％（32/435 株）
であった．地域別では，富山市保健所管内の患
者が 35.4％（154/435 株）と最も多かった．菌
株を遺伝系統別に見ると，北京新興型が 10.6％

（46/435 株），北京祖先型が 58.2％（253/435 株），
非北京型が 31.3％（136/435 株）であった．
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表 2 患者の国籍と菌株の遺伝系統との関連 

 北京新興型 (%) 北京祖先型 (%) 非北京型 (%) 

外国籍（外国出生含む） 16 (34.8) 3 (1.2) 13 (9.6) 
日本国籍（60 歳未満） 13 (28.3) 28 (11.0) 17 (12.5) 
日本国籍（60 歳以上） 17 (37.0) 223 (87.8) 106 (77.9) 
合計 46 (100) 254 (100) 136 (100) 
 

表 1 搬入された結核菌に感染した患者の内訳と菌株数 

  株数 (%)  
項目 区分 2018 年 合計 
    
性別 男性 31 (47.0) 239 (54.9) 
 女性 35 (53.0) 196 (45.1) 
    
年齢 <40 13 (19.7) 54 (12.4) 
 40‒59 5 (7.6) 35 (8.0) 
 60‒79 18 (27.3) 114 (26.2) 
 ≥80 30 (45.5) 232 (53.3) 
    
国籍（出生地） 日本 55 (83.3) 403 (92.6) 
 外国 11 (16.7) 32 (7.4) 
    
厚生センター（保健所） 新川 9 (13.6) 48 (11.0) 
 魚津 0 (0) 12 (2.8) 
 中部 7 (10.6) 20 (4.6) 
 富山市 26 (39.4) 154 (35.4) 
 高岡 16 (24.2) 101 (23.2) 
 射水 2 (3.0) 40 (9.2) 
 氷見 1 (1.5) 8 (1.8) 
 砺波 4 (6.1) 37 (8.5) 
 小矢部 1 (1.5) 13 (3.0) 
 その他（県外） 0 (0) 2 (0.5) 
    
遺伝系統 北京新興型 12 (18.2) 46 (10.6) 
 北京祖先型 29 (43.9) 253 (58.2) 
 非北京型 25 (37.9) 136 (31.3) 
    

表 1．搬入された結核菌に感染した患者の内訳と菌株数
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　疫学的関連のあった接触調査事例15例のうち，
7事例で遺伝子型が一致（1ローカス違い含む）し，
同一感染源由来であると判断した．疫学的関連は
ないが遺伝子型が一致した事例（クラスター）は
16 であり，各事例に含まれた菌株数は，1 つの
クラスターで 4 株，1 つのクラスターで 3 株，残
りの 14 のクラスターでそれぞれ 2 株であった．
　患者の国籍と菌株の遺伝系統との関連は，表 2
に示した．北京新興型では，外国籍（外国出生含む）
の患者由来株は 34.8%（16/46 株），日本国籍（60
歳未満）の患者由来株は 28.3%（13/46 株），日
本国籍（60 歳以上）の患者由来株は 37.0％（17/46
株）であった．日本国籍（60 歳以上）の患者由
来株は，北京祖先型では 87.8%（223/254 株），
非北京型では 77.9%（106/136 株）を占め，北
京新興型に占める割合（37.0%）よりも高かった．

考察：1 つのクラスターに含まれる菌株数は，最
大で 4 株であったことから，現在のところ県内
において大規模な潜在的集団感染は発生していな
いと考えられた．また，各クラスターを形成し
た株の遺伝子型は，近畿地区で報告されている 9
つの多発性大規模感染株の遺伝子型 [3] とは一致
しなかった．しかしながら，今後，これらの株が
県内で蔓延する可能性も考えられるため，継続し
て監視する必要がある．
　接触調査事例 15 事例のうち，7 事例は菌株の
遺伝子型が一致し，科学的な根拠から感染源の解
明に貢献できた．一方，残りの 8 事例については，
異なる感染源由来の株であることを分子疫学的に
補足することで，集団感染を想定した追加の接触
者検診など不要な調査を避けることができた．
　疫学的関連がなくクラスターに含まれる株に感

染した患者は，共通した感染源があるのか，型別
法による識別能の限界ため偶然一致したのかは，
現在のところ不明である．これらの感染源の解明
には，患者行動等の聞き取り調査（実地疫学調査）
の充実や，関係機関で情報を共有し，ネットワー
ク機能を強化することが必要である．
　遺伝系統解析の結果，北京型が全体の約 7 割
を占めており，全国と同様の傾向であった [4]．
遺伝系統を国籍，年齢別に見ると，北京新興型は
外国籍の患者や若年層から多く分離されており，
この傾向も全国と同様であった．北京新興型は他
の遺伝系統の株より感染力が強いと考えられてい
ることから [5]，県内において北京新興型の株を
監視していくことは重要である．
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富山県内の腸管出血性大腸菌感染症発生状況（2018）

　2018 年 1 月から 12 月までに富山県において
発生した腸管出血性大腸菌（EHEC）感染事例は
19 件，感染者は 26 名であった．これらの内訳は，
EHEC O157 が 7 件，10 名，EHEC O26 が 8 件，
10 名，EHEC O111 が 1 件，1 名，EHEC O128
が 2 件，2 名，EHEC O118・O111 が 1 件，3
名であった．なお O118・O111 1 件は同じ集団
内で 2 種類の EHEC が分離された事例である（表
1）．以下にこれらの感染事例についてその概要，
疫学的解析結果を報告する．

2018 年における EHEC感染症発生状況：2018
年の富山県における EHEC 感染症の事例数，感
染者数はそれぞれ前年（19 件，32 名）比 1.0，0.81
で，事例数は同数，感染者数はやや減少していた．

発生形態は，集団感染（家族内感染を含む）5 件，
散発 14 件で，前年に比べ，集団感染は 0.71 倍，
散発は 1.17 倍であった（表 1）．事例 1 は同一集
団での感染事例であったが，2 種類の O 血清群
の EHEC が分離された．また， 事例 15 は県内の
感染者は 1 名であるが，県外施設を原因とする
集団食中毒であった．
　EHEC 感染症の事例数及び感染者数の月別動向
を図 1 に示した．2018 年は，6 月に 4 件，感染
者 4 名，7 月に 7 件，感染者 12 名，8 月に 4 件，
感染者 4 名と夏季に多発した．
　感染者 26 名における有症者の割合は 57.7％

（15 名）であった．年代ごとの感染者数は 20 歳
代が 19.2%（5 名）と全体の 2 割近くを占めて
いた（図 2）．また，男女比は男性 38.5％，女性
61.5％で，6 割が女性であった．

1．富山市保健所

木全　恵子　　内田　薫　　金谷　潤一　　加藤　智子
綿引　正則　　窪田　弘文　　磯部　順子

Enterohemorrhagic Escherichia coli Infectious Diseases Detected
in Toyama Prefecture, 2018

Keiko KIMATA, Kaoru UCHIDA, Jun-ichi KANATANI, Tomoko KATO, 
Masanori WATAHIKI, Hirohumi KUBOTA and Junko ISOBE

  

図 1．富山県における腸管出血性大腸菌感染症
月別発生動向（2018）

  

図 2．年齢別腸管出血性大腸菌感染症発生状況
  

表1．富山県腸管出血性大腸菌感染症発生状況（2018）
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分離株の薬剤感受性：表 1 の各事例の代表株 20
株（事例 1 の O111 と O118 を含む）について，
薬剤感受性試験を行った．対象とした薬剤は 12
薬剤（ノルフロキサシン，ナリジクス酸，カナマ
イシン，ゲンタマイシン，ホスホマイシン，アン
ピシリン，SXT，テトラサイクリン， セファゾリ
ン，クロラムフェニコール，セフタジジム，セ
フォタキシム）で，CLSI のプロトコールに準拠し，
Kirby- Bauer 法に基づいたディスク法（センシ・
ディスク，日本ベクトン・ディッキンソン）を用
いた．
　供試菌株のうち，上記 12 薬剤のいずれかに耐
性を示したのは 20％（4 株）であった．内訳は
1 剤耐性が 2 株（事例 4，事例 7），2 剤耐性が 2
株（事例 15，事例 18）であった．1 剤耐性株は
それぞれアンピシリン耐性，ホスホマイシン耐性
であった．2 剤耐性株は，SXT・テトラサイクリ
ン耐性とアンピシリン・SXT 耐性であった．

分離株の病原因子：分離株について（表 1），接
着因子遺伝子 eae，ベロ毒素遺伝子 stx1，stx2，
凝集付着性大腸菌耐熱性毒素遺伝子 astA の PCR
による検出を行った．
　ベロ毒素遺伝子型は表 1 のとおりであり，stx1 
stx2 保有型が 7 株，stx2 保有型が 1 株，stx1 保
有型が 12 株であった．事例 5，事例 11 以外の
分離株は eae を保有していた．また，astA は全
ての分離株から検出されなかった．
パルスフィールドゲル電気泳動（PFGE）によ
る分子疫学解析： PFGE は制限酵素 XbaI を用い
た標準化プロトコールに基づいて行った [1]．得
られた PFGE パターンは FingerPrinting Ⅱ（Bio-
Rad）を用いて系統解析（デンドログラム解析）した．
デンドログラム解析には UPGMA 法と Dice 係数
を用いて行い，トレランス値は 1.2％とした．デ
ンドログラム解析の結果を図 3 に示す．
　O157，O111，O128 のデンドログラムを図

  

図 3．腸管出血性大腸菌における PFGEデンドログラム解析（O157，O26，O111についてはMLVA型も付与した。）
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3A，C，D に示した．各事例分離株の PFGE パター
ンは．全て異なっていた． 
　また，O26 のデンドログラム解析を行った（図
3 B）．その結果，事例 3 と事例 9（図 3 B レーン 3，
4）の PFGE パターンが一致した． 
　Tenover らの基準 [2] により PFGE パターンの
一致した事例の関連性が疑われたが、これらの事
例間の関連性は不明であった．

O157，O26，O111のMLVAによる遺伝子型別： 
2018 年から当所においても O157，O26，O111
の multiple-locus variable-number tandem-
repeat analysis (MLVA) による遺伝子型別を開始
した．MLVA はゲノム上の標的遺伝子座におけ
る繰り返し配列数の違いにより遺伝子型別を行う
方法である [3]．この解析では関連性のある複数
の遺伝子型を「コンプレックス」として標記して
いる．
　表 2 に各事例分離株について当所で取得した
O157，O26，O111 の MLVA 遺伝子型と国立感
染症研究所により付与された MLVA の遺伝子型
およびコンプレックス型を示した．
　事例 15，事例 18，事例 4 について標的遺伝子
座 1 か所もしくは 2 か所で 2 種類の反復配列数
が検出されたため，表 2 に「/」をつけて該当す
る配列数を併記した．これは，標的遺伝子座が複
数コピーあること等が原因となり，2 種類の反復
配列数が検出されたためであると考えられた．
　MLVA 遺伝子型は事例 3 と事例 9 由来の分離

株で一致したが，事例間の関連性は不明であった．
その他の事例の分離株で関連性が疑われる MLVA
遺伝子型は認められなかった．
　これらの MLVA の結果は PFGE による型別結
果と一致しており，O157，O26，O111 の遺伝
子型別について MLVA が有効であることが示さ
れた．

全国における EHEC感染症発生状況との比較：
2018 年の全国における EHEC 感染者数は 3,852
名で，昨年の 0.99 倍とほぼ横ばいであり，過去
5 年における年間感染者数は 3 番目に少なかった
[4]．
　国立感染症研究所では全国で発生した EHEC
感染事例について菌株の収集・解析を行い，
EHEC O157，O26，O111，O103，O121，
O145，O165，O91 について MLVA による分子
疫学サーベイランスを行っている．このサーベイ
ランスの結果，2018 年に全国 5 以上の地衛研等
から広域流行株の MLVA 遺伝子型または MLVA
コンプレックス 42 種類が検出された［5］． 
　本年県内で発生した O157　7 件，O26　8 件，
O111　2 件の MLVA 遺伝子型は，O157 が 7 タ
イプ，O26 が 7 タイプ，O111 が 2 タイプであっ
た．また，他の MLVA 遺伝子型と関連性がある
と認められた MLVA コンプレックスが，O157
では 2 種類，O26 では 3 種類検出された（図 3）．
このうち，本県を含め，５か所以上の地衛研等か
ら検出された広域流行株の事例 No.，MLVA 遺伝

 

表 2．MLVAにおける名標的遺伝子座の反復配列数
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子型 / または MLVA コンプレックス，検出され
た都道府県数は，事例 2（MLVA コンプレックス
18c202，1 府 6 県），事例 3・事例 9（MLVA コ
ンプレックス 18c215，5 県），事例 14（MLVA
コンプレックス 18c001，1 都 4 県），事例 15

（MLVA コンプレックス 18c035，1 都 1 道 22 県）
であった．事例 15 を除き，他県の同じ MLVA コ
ンプレックスが検出された感染事例との関連性は
不明であった．事例 15 は県外施設で発生した食
中毒事例関連であった．

特記すべき事例の報告：2018 年の感染事例のう
ち，上述の広域流行株以外の事例について以下に
詳細を報告する．
事例 1- 県内で発生した O118 感染事例：5 月
に発生した事例 1（表 1）では O118 が検出され
た．O118 は市販の大腸菌 O 血清群抗血清に凝
集せず，OUT と報告された．当所で PCR による
O 血清群遺伝子型別 [6] を実施したところ，遺伝
子型は OgGp3（O118 または O151 のいずれか）
であった．国立感染症研究所の型別試験により
O118 と判明した． 
事例8- 県内で発生したO157食中毒事例： 7 月
に発生した事例 8（表 1）は感染者 4 名（うち有
症者 2 名）で，飲食店における食中毒事例であっ
た．富山県内では 7 年ぶりに発生した EHEC に
よる食中毒事例であった．当所で MLVA 解析
を行ったところ，感染者 4 名由来の分離株の
MLVA 遺伝子型は全て一致し，同一遺伝子型の
O157 が原因であることが判明した．

考察：2018 年度より O157，O26，O111 につ
いて MLVA による遺伝子型別を開始した．従来
の PFGE は汎用性が高いが時間がかかり，多検
体の比較が容易ではなかった．MLVA は O157，

O26，O111 に限定されているが，PFGE に比べ
て時間もかからず多検体の比較ができ，解像度は
PFGE と同等であった．しかし，MLVA では解析
環境により，ときに検出ピークの小さい反復配列
が検出される場合がある．このような機器等の検
査環境による検出結果の変動について今後データ
の集積が必要であると考えられた．
　今後は当所において O157，O26，O111 の遺
伝子型別は MLVA を用いる予定である．
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富山県におけるカルバペネム耐性腸内細菌科細菌感染症の患者発生動向と
患者由来株のβ - ラクタマーゼ遺伝子保有状況について（2018 年）

内田　薫　　綿引　正則　　木全　恵子　　加藤　智子
金谷　潤一　　磯部　順子

Surveillance of Carbapenem-resistant Enterobacteriaceae Infectious Diseases and
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　カルバペネム耐性腸内細菌科細菌（CRE）感染
症は，メロペネムなどのカルバペネム系薬剤及び
広域β - ラクタム剤に対して耐性を示す腸内細菌
科細菌による感染症である．主に感染防御機能の
低下した患者や外科手術後の患者，抗菌薬を長期
にわたって使用している患者などに感染症を起こ
すが，健常者に起こすこともある．肺炎などの呼
吸器感染症，尿路感染症，手術部位や外傷部位の
感染症，カテーテル関連血流感染症，敗血症，髄
膜炎その他多様な感染症を起こす． 
　国内では，2014 年 9 月 19 日に CRE 感染症が
感染症法に基づく感染症発生動向調査の 5 類全
数把握疾患に追加された．
　2017 年 3 月，厚生労働省健康局結核感染症課
長通知により，CRE 感染症の届出があった際に
は地方衛生研究所等での耐性遺伝子等の試験検査
の実施および地域内の医療機関等への情報提供を
行うとともに必要に応じた対策の実施が求められ
ている [1]．
　ここでは 2018 年 1 ～ 12 月までの富山県にお
ける患者発生動向と，分離された CRE のカルバ
ペネマーゼ遺伝子の保有状況について報告する．

材料と方法
1．CRE感染症発生動向調査届出数
　2018 年 1 月～ 12 月に県内の医療機関から報
告された CRE 感染症について集計した．
2．CREのβ - ラクタマーゼ遺伝子保有状況
　2018 年 1 ～ 12 月に医療機関で CRE 感染症患
者から分離された CRE19 株を用いた．カルバペ
ネマーゼ遺伝子の IMP，NDM，VIM-2，KPC，
OXA-48 型の検出は PCR 法 [2] により行った．
β - ラクタム耐性機序の確認のため，基質特異

性拡張型β - ラクタマーゼ (ESBL) 遺伝子および
AmpC β - ラクタマーゼ遺伝子の保有状況につい
ても調べた [3]．

結果と考察
1．CRE感染症発生動向調査届出数
　富山県内では 2018 年 1 ～ 12 月までに 19 件
の届出があった ( 表 1)．菌種別では，Klebsiella 
aerogenes( 旧名：Enterobacter aerogenes) が 12 件，
Enterobacter cloacae が 2 件，Citrobacter braakii，
Enterobacter cloacae complex，Morganella 
morganii，Citrobacter freundii，Enterobacter 
sp. が各 1 件であった ( 表 2)．

 表１.CRE 感染症の届出状況 

(2014 年 9 月～2018 年 12 月) 

　　　　診断年 富山県 全国
2014年（39週～52週） 5 314
2015年（1週～53週） 21 1,671
2016年（1週～52週） 14 1,573
2017年（1週～52週） 10 1,660
2018年（1週～52週） 19 2,289

表２．富山県における CRE 感染症届出状況 

(2018 年) 

菌名 届出数（件）

Klebsiella aerogenes * 12

Enterobacter cloacae 2
Citrobacter braakii 1
Enterobacter cloacae complex 1
Morganalla morganii 1
Citrobacter freundii 1
Enterobacter sp. 1

計 19
*旧名：Enterobacter aerogenes

表１．CRE感染症の届出状況
（2014年 9月～ 2018年 12月）
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2．CREのβ - ラクタマーゼ遺伝子保有状況
　CRE のカルバペネム耐性はカルバペネマー
ゼの産生，あるいは外膜タンパクの変化を伴っ
たβ - ラクタマーゼの産生量の増加による．
Enterobacter 属菌などは，染色体性の AmpC β
- ラクタマーゼの産生と膜の透過性低下よりカル
バペネム耐性を示すことが知られている． 
　CRE の中でもカルバペネマーゼ ( カルバぺネ
ム分解酵素 ) を産生する腸内細菌科細菌は，β -
ラクタム剤以外の抗菌薬に耐性となる場合も多
く，予後が悪いと報告されている．また，カルバ
ペネマーゼ遺伝子はほとんどがプラスミド上に存
在していることが知られており，腸内細菌科の他
菌種に容易に伝播する可能性がある．そのため，
CRE として届出対象となった菌株がカルバペネ
マーゼを産生するかどうかを鑑別することは院内
感染対策上重要である [4]．
　県内の医療機関で分離された CRE 感染症患者
由来 19 株のカルバペネマーゼ遺伝子，ESBL 遺
伝子，AmpC β - ラクタマーゼ遺伝子の保有状
況を表 3 に示した．19 株のうち，1 株から IMP
型カルバペネマーゼ遺伝子が検出された．部分的
シークエンス解析の結果，IMP-1 型と推定され
た．ESBL 遺伝子については検出されなかったが，
AmpC β - ラクタマーゼ遺伝子が 2 株 (DHA 型，
EBC 型各 1 株 ) から検出された．

　CRE 感染症においては，カルバペネマーゼ産
生性の鑑別やカルバペネマーゼ遺伝子の型別の必
要性が増しており，CRE の発生動向には今後も
注視する必要がある．
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IMP 型 VIM-2 型 NDM 型 KPC 型 OXA-48 型 TEM型 SHV型 CTX-M-1 group CTX-M-2 group CTX-M-9 group MOX型 CIT型 DHA型 ACC型 EBC型 FOX型
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表 3．CRE患者由来株からのβ・ラクタマーゼ遺伝子検出状況
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富山県内で分離された溶血性レンサ球菌の血清型および薬剤感受性
（2018 年）

目的：A 群溶血性レンサ球菌（溶レン菌）は，咽
頭炎，膿痂疹など様々な感染症の起因菌となる．
感染症法では，本菌による咽頭炎は小児科定点
報告の 5 類感染症に位置づけられており，富山
県における 2018 年の患者報告数は，2,258 人

（77.86/ 定点）であった．
　また、溶レン菌は、症状の進行が早く，致命率
の高い重篤な劇症型の疾患を引き起こすことがあ
る . 劇症型溶血性レンサ球菌感染症は，五類感染
症として全数報告が義務付けられている．本県に
おける劇症型溶血性レンサ球菌感染症の届出数
は，例年 10 件前後であるが，2018 年は 20 件の
報告があった . これらの患者から分離される溶レ
ン菌は A 群が最も多いが，近年では，B 群や G
群の割合も増えている [1]. 劇症型となる要因や発
生機序は未だ明らかではない．
　近年は，A 群溶レン菌のマクロライド系やリン
コマイシン系薬剤に対する耐性株の増加が問題と
なっているため , その動向には注意が必要である
[2]．
　当所では，衛生微生物技術協議会溶血レンサ球
菌レファレンスセンターの東海・北陸支部セン
ターとして，A 群溶レン菌の血清型別や劇症型溶
レン菌感染症由来株の収集および疫学調査を実施
している．ここでは，2018 年に富山県内で分離
された A 群溶レン菌の血清型別の結果および劇症
型溶レン菌感染症の調査結果について報告する．

材料と方法：
⑴　A 群溶レン菌の血清型別
供試菌株
　2018 年に富山県内の 1 医療機関で患者から分
離された A 群溶レン菌 22 株である .
T 型別試験
　供試菌株 22 株について，T 型別を実施した．
型別は「T 型別用免疫血清」（デンカ生研）を用
いてスライド凝集反応にて行った． 
⑵　劇症型溶血性レンサ球菌感染症由来株の調査
　2018 年に富山県内で届出された劇症型溶レン
菌感染症は 20 例であった．このうち 19 症例に
ついて , 菌株の収集および調査を実施した．

結果と考察：
⑴　A 群溶レン菌の T 型別
　2018 年に分離された A 群溶レン菌の T 型別結
果を Table 1 に示した．分離された溶レン菌の T
型は，T-B3264 型（7 株，31.8％），T-28 型（3
株，13.6%），T-1 型，T-6 型，T-12 型，T-13 型，
T-22 型，T-25 型 ( 各 1 株，4.5%)，型別不能（2
株，9.1%）であった．4 株は発育しなかったた
め T 型別を行わなかった．
⑵　劇症型溶血性レンサ球菌感染症由来株の調査
　群別試験の結果，A 群 7 株，B 群 3 株，C 群
1 株，G 群 8 株であった．A 群 7 株の血清型は，
TB3264 型 3 例，T1 型，T12 型 各 1 例， 型 不
明 2 例であった．薬剤感受性については，3 株
で CPFX 低感受性のほか，EM，CLDM，MINO

1．富山市民病院

内田　薫　　綿引　正則　　木全　恵子　　加藤　智子
金谷　潤一　加藤　陽子 1　　柴山　直美 1　　堀江　妙子 1
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Serotypes and Antibiotic Susceptibilities of Clinical Hemolytic
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耐 性 , CPFX,MINO 耐 性，EM 耐 性，CPFX 耐
性，MINO 低感受性がそれぞれ 1 株であった．
これら以外の 11 株は 12 薬剤に感受性であった
(Table2).
　近年，A 群溶血性レンサ球菌咽頭炎の定点あた
り報告数は減少傾向にある．しかし，劇症型溶血
性レンサ球菌感染症の報告数は増加傾向にあり，
A 群溶レン菌および G 群溶レン菌が多く分離さ

れている．今後も動向を注視する必要があると考
えられる．
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Jan Feb Mar Apr May Jun Jul Aug Sep Oct Nov Dec No. ％
T-1 1 1 4.5
T-2 0 0.0
T-3 0 0.0
T-4 0 0.0
T-6 1 1 4.5
T-8 0 0.0
T-9 0 0.0
T-11 0 0.0
T-12 1 1 4.5
T-13 1 1 4.5
T-18 0 0.0
T-22 1 1 4.5
T-23 0 0.0
T-25 1 1 4.5
T-28 1 1 1 3 13.6
T-B3264 1 1 1 1 2 1 7 31.8
T-Imp.19 0 0.0
T-5/27/44 0 0.0
T-14/49 0 0.0
UT* 1 1 2 9.1
NT** 1 2 1 4 18.2

2 4 1 2 3 0 1 5 1 2 1 0 22 100.0

*:Untypable
**:Not typed

Total

Total

T type
No. of Isolates

Table 1 Monthly Distribution of T Serotypes of Clinical Group A Hemolytic Streptococci in Toyama, 2018

 
 

Month Age Sex Group Serotype emm spe Resistance to antibiotic

2018/1 80 F A TB3264/MUT emm89.0 BCF CPFX(low sensitivity)

2018/1 90 F A TB3264/MUT emm89.0 BCF CPFX(low sensitivity)

2018/1 50 M B Ⅴ EM,CLDM,MINO

2018/2 80 F G stG166b.0

2018/2 80 M G stC5345.1

2018/2 30 M A T1/M1 emm1.0 ABF EM

2018/3 70 F G stG6792.3

2018/3 70 M G stG485.0

2018/3 60 M A TB3264/MUT emm89.0 BCF CPFX(low sensitivity)

2018/4 50 F B Ⅰb CPFX

2018/5 80 F G stG6792.3

2018/6 70 F C stC1400.0

2018/6 90 M G stG6792.11

2018/7 70 F A UT emm89.0 BF

2018/8 80 F A UT emm89.0 BCF

2018/8 70 M G stG6792.3

2018/10 80 F B Ⅴ

2018/10 80 F A T12/MUT emm50.0 BCF CPFX,MINO

2018/11 80 M G stG4222.0 MINO(low sensitivity)

*: Untypable

Table 2　Cases of  Streptococcus-induced Toxic Shock Syndrome in Toyama, 2018
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富山県における 2018 年の病原微生物検出情報

Pathogenic Bacteria Isolated in Toyama Prefecture, 2018

Kaoru UCHIDA, Masanori WATAHIKI, Keiko KIMATA, Tomoko KATO,
Jun-ichi KANATANI and Junko ISOBE

　われわれは県内 10 か所の公立病院検査室，4
か所の富山県厚生センター，富山市保健所，衛生
研究所を定点として病原細菌の検出情報を収集し
ている．2018 年 1 月から 12 月までの検出情報
を検出材料別および菌種別に集計した．公立病院
検査室で分離された黄色ブドウ球菌については，
メチシリン耐性ブドウ球菌（MRSA）の割合を本
文中に示した．
　菌種別では，大腸菌が 4,617 株と最も多く検
出され，26.8% であった．次いで，黄色ブドウ
球菌が 2,666 株 (15.5%)，インフルエンザ菌が
1,502 株 (8.7%)，コアグラーゼ陰性ブドウ球菌
1,466 株 (8.5%) であった ( 図 1)．
　検出材料別分離割合は，尿からの分離が 6,445
株と最も多く，その割合は 37.4% であった．続
いて喀痰，気管吸引液および下気道の材料からの
分離数が 4,084 株 (23.7%)，血液からの分離数が
2,290 株 (13.3%) であった ( 表 1)．これらの材料
からの分離報告数で全体の 74% を占めている．
　以下に材料別の分離状況について報告する．
糞便：分離株総数は 1,124 株で，前年の 100.4％
であった．最も多かったのは大腸菌 554 株で，
前年の 549 株から増加した．腸管出血性大腸菌

（EHEC/VTEC）は，血清群 O157 が 10 株，O26
が 10 株，O111 が 3 株，O128 が 2 株，O118
が 1 株，合計 26 株分離された . 次に多かったの
は黄色ブドウ球菌 265 株（そのうち MRSA は
38.1％）であり，前年の 109.1％であった．カン
ピロバクターは 179 株で前年の 89.5％であった．
また，EHEC 以外の 3 類感染症では，Shigella 
sonnei が 1 株分離された． 
穿刺液：分離株総数は 333 株で前年の 100.3％
であった．黄色ブドウ球菌（MRSA は 26.7％），
Anaerobes，大腸菌が多く分離された
髄液：分離株総数は 6 株 ( 前年は 1 株 ) であった．
血液：分離株総数は 2,290 株で前年の 106.3％
であった．大腸菌，コアグラーゼ陰性ブドウ球菌，
黄色ブドウ球菌（MRSA は 34.8％）が多く分離
された．3 類感染症としてパラチフス A 菌が 1
株分離された．
咽頭および鼻咽喉：分離株総数は 1,667 株で前
年の 121.7％であった．インフルエンザ菌，肺炎
球菌，A 群溶レン菌が多く分離された．
喀痰，気管吸引液および下気道：分離株総数は
4,084 株で前年の 105％であった．黄色ブドウ球
菌（MRSA は 43.9％）が最も多く，緑膿菌，肺

内田　薫　　綿引　正則　　木全　恵子　　加藤　智子
金谷　潤一　　磯部　順子

 

分離材料 分離数 分離率(%)

尿 6,445 37.4
喀痰､気管吸引液および下気道の材料 4,084 23.7
血液 2,290 13.3
咽頭および鼻咽喉からの材料 1,667 9.7
陰部尿道頸管擦過（分泌）物 1,284 7.5
糞便 1,120 6.5
穿刺液（胸水、腹水、関節液など） 333 1.9
髄液 6 0.0
合計 17,229 100.0

表１. 病原微生物材料別分離数及び割合表１．病原微生物材料別分離数及び割合

富山衛研年報　第42号（2019）

－ 127 －



炎桿菌，インフルエンザ菌，肺炎球菌なども多く
分離された．
尿：分離株総数は 6,445 株で前年の 102.6％で
あった．大腸菌が最も多く分離され，腸球菌，コ
アグラーゼ陰性ブドウ球菌，肺炎桿菌なども多く
分離された．
　陰部尿道頸管擦過（分泌）物：分離株総数は
1,284 株で前年の 99.9％であった．B 群溶レン

菌 ,Candida albicans が多く分離された． 
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　県内 10 か所の公立病院と 4 か所の富山県厚生
センター，富山市保健所の検査担当各位に感謝い
たします．

図 1.�2018 年県内で検出された病原微生物の報告数

 

 
 

図1. 2018年県内で検出された病原微生物の報告数 
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月別・菌種別の病原微生物検出状況（2018） 

1) 分離材料：糞便

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Salmonella  Typhi 0
Salmonella  Paratyphi A 0
Salmonella  O4 5 1 6
Salmonella  O7 1 2 1 3 1 2 1 2 2 1 16

Salmonella  O8 2 1 1 2 1 2 1 10
Salmonella  O9 0
Salmonella  O9,46 (D2) 0
Salmonella  O3,10 (E1,E2,E3) 0

Salmonella  O1,3,19 (E4) 0
Salmonella  O13 (G1, G2) 0
Salmonella  O18 (K) 0
Salmonella　その他 2 2

Salmonella　群不明 1 1
Yersinia enterocolitica 1 2 1 4
Yersinia pseudotuberculosis 0
Vibrio cholerae  O1 :El Tor,Ogawa,CT(+) 0

Vibrio cholerae  O1 :El Tor,Ogawa,CT(-) 0
Vibrio cholerae  O1 :El Tor,Inaba,CT(+) 0
Vibrio cholerae  O1 :El Tor,Inaba,CT(-) 0
Vibrio cholerae  O139,CT(+) 0

Vibrio cholerae  O139,CT(-) 0
Vibrio cholerae  O1,139以外 0
Vibrio parahaemolyticus 1 1
Vibrio fluvialis 0

Vibrio mimicus 0
Aeromonas 1 1 0 0 1 0 1 4 3 4 2 3 20
Plesiomonas shigelloides 1 1 2
Campylobacter 14 6 18 31 11 11 12 26 15 13 11 11 179
Staphylococcus aureus 23 26 19 22 22 17 19 27 18 23 25 24 265
Clostridium perfringens 1 1 9 4 8 1 8 11 6 12 61
Clostridium botulinum E 0
Clostridium botulinum E以外 0
Bacillus cereus 1 1 2
Bacillus thuringiensis 0
Entamoeba histolytica 0
Escherichia coli 組織侵入性 2 1 1 1 1 1 1 8
Escherichia coli 毒素原性 1 1 1 1 4
Escherichia coli 病原大腸菌 34 23 24 35 29 29 29 48 41 42 32 32 398
Escherichia coli EHEC/VTEC 3 4 12 4 1 1 1 26
Escherichia coli その他,不明 15 15 15 9 9 6 13 8 5 10 3 10 118
Shigella dysenteriae　型（　） 0
Shigella dysenteriae　型（　） 0
Shigella flexner i　型（　） 0
Shigella flexneri 　型（　） 0
Shigella boydii 　型（　） 0
Shigella boydii 　型（　） 0
Shigella sonnei 1 1
Shigella  群不明 0

合　　計 93 75 90 104 84 78 92 128 97 107 83 93 1124

注：（ ）内は海外旅行者分再掲、○で囲んだ数字は同一フォーカスからの分離株を含む。

月別・菌種別の病原微生物検出状況（2018）
１）分離材料：糞便

注：（　）内は海外旅行者分再掲、○で囲んだ数字は同一フォーカスからの分離株を含む。
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2) 分離材料：穿刺液（胸水、腹水、関節液など） 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 2 3 6 3 5 4 4 6 7 7 6 9 62
Klebsiella pneumoniae 1 2 2 2 5 2 1 4 3 1 5 3 31
Haemophilus influenzae 0
Neisseria meningitidis 0
Pseudomonas aeruginosa 1 3 1 2 3 2 4 2 18
Mycobacterium spp. 0
Staphylococcus aureus 3 1 6 8 7 3 9 8 7 12 12 10 86
Staphylococcus  ｺｱｸﾞﾗｰｾﾞ陰性 2 3 3 1 6 4 2 4 6 5 7 7 50
Streptococcus pneumoniae 1 1
Anaerobes 4 1 10 8 12 5 7 10 6 7 9 6 85
Mycoplasma pneumoniae 0

合　　計 13 10 27 22 38 19 25 35 32 32 43 37 333  

 
3) 分離材料：髄液 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 1 1 2
Haemophilus influenzae 0
Neisseria meningitidis 0
Listeria monocytogenes 0
Staphylococcus aureus 1 1
Streptococcus ,B 1 1 2
Streptococcus pneumoniae 1 1

合　　計 1 1 0 2 0 0 0 0 1 0 1 0 6  
 
4) 分離材料：血液 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 88 63 65 59 57 76 88 86 58 79 80 79 878
Salmonella Typhi 0
Salmonella Paratyphi A 1 1
Salmonella  spp. 1 1 2
Haemophilus influenzae 1 2 1 2 2 8
Neisseria meningitidis 0
Pseudomonas aeruginosa 10 6 2 7 6 1 7 4 10 4 6 4 67
Staphylococcus aureus 34 28 22 26 26 13 25 25 18 21 26 29 293
Staphylococcus  ｺｱｸﾞﾗｰｾﾞ陰性 78 64 55 54 55 66 82 81 81 75 56 63 810
Streptococcus ,B 5 1 5 6 1 3 5 1 6 1 2 36
Streptococcus pneumoniae 5 6 3 4 1 3 2 3 3 1 31
Anaerobes 10 17 11 8 16 13 16 21 13 15 9 15 164
Plasmodium  spp. 0

　合　　計　 231 185 164 166 162 175 225 217 183 204 183 195 2290  

 
5) 分離材料：咽頭および鼻咽喉からの材料 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Bordetella pertussis 0
Haemophilus influenzae 62 58 75 92 134 124 75 51 59 71 66 98 965
Neisseria meningitidis 0
Streptococcus ,A 9 13 21 10 15 11 6 8 6 5 9 11 124
Streptococcus pneumoniae 21 36 33 55 69 57 48 32 49 64 56 58 578
Corynebacterium diphtheriae 0

合　　計 92 107 129 157 218 192 129 91 114 140 131 167 1667  
 
 
 
 

２）分離材料：穿刺液（胸水、腹水、関節液など）

 

2) 分離材料：穿刺液（胸水、腹水、関節液など） 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 2 3 6 3 5 4 4 6 7 7 6 9 62
Klebsiella pneumoniae 1 2 2 2 5 2 1 4 3 1 5 3 31
Haemophilus influenzae 0
Neisseria meningitidis 0
Pseudomonas aeruginosa 1 3 1 2 3 2 4 2 18
Mycobacterium spp. 0
Staphylococcus aureus 3 1 6 8 7 3 9 8 7 12 12 10 86
Staphylococcus  ｺｱｸﾞﾗｰｾﾞ陰性 2 3 3 1 6 4 2 4 6 5 7 7 50
Streptococcus pneumoniae 1 1
Anaerobes 4 1 10 8 12 5 7 10 6 7 9 6 85
Mycoplasma pneumoniae 0

合　　計 13 10 27 22 38 19 25 35 32 32 43 37 333  

 
3) 分離材料：髄液 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 1 1 2
Haemophilus influenzae 0
Neisseria meningitidis 0
Listeria monocytogenes 0
Staphylococcus aureus 1 1
Streptococcus ,B 1 1 2
Streptococcus pneumoniae 1 1

合　　計 1 1 0 2 0 0 0 0 1 0 1 0 6  
 
4) 分離材料：血液 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 88 63 65 59 57 76 88 86 58 79 80 79 878
Salmonella Typhi 0
Salmonella Paratyphi A 1 1
Salmonella  spp. 1 1 2
Haemophilus influenzae 1 2 1 2 2 8
Neisseria meningitidis 0
Pseudomonas aeruginosa 10 6 2 7 6 1 7 4 10 4 6 4 67
Staphylococcus aureus 34 28 22 26 26 13 25 25 18 21 26 29 293
Staphylococcus  ｺｱｸﾞﾗｰｾﾞ陰性 78 64 55 54 55 66 82 81 81 75 56 63 810
Streptococcus ,B 5 1 5 6 1 3 5 1 6 1 2 36
Streptococcus pneumoniae 5 6 3 4 1 3 2 3 3 1 31
Anaerobes 10 17 11 8 16 13 16 21 13 15 9 15 164
Plasmodium  spp. 0

　合　　計　 231 185 164 166 162 175 225 217 183 204 183 195 2290  

 
5) 分離材料：咽頭および鼻咽喉からの材料 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Bordetella pertussis 0
Haemophilus influenzae 62 58 75 92 134 124 75 51 59 71 66 98 965
Neisseria meningitidis 0
Streptococcus ,A 9 13 21 10 15 11 6 8 6 5 9 11 124
Streptococcus pneumoniae 21 36 33 55 69 57 48 32 49 64 56 58 578
Corynebacterium diphtheriae 0

合　　計 92 107 129 157 218 192 129 91 114 140 131 167 1667  
 
 
 
 

３）分離材料：髄液

 

2) 分離材料：穿刺液（胸水、腹水、関節液など） 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 2 3 6 3 5 4 4 6 7 7 6 9 62
Klebsiella pneumoniae 1 2 2 2 5 2 1 4 3 1 5 3 31
Haemophilus influenzae 0
Neisseria meningitidis 0
Pseudomonas aeruginosa 1 3 1 2 3 2 4 2 18
Mycobacterium spp. 0
Staphylococcus aureus 3 1 6 8 7 3 9 8 7 12 12 10 86
Staphylococcus  ｺｱｸﾞﾗｰｾﾞ陰性 2 3 3 1 6 4 2 4 6 5 7 7 50
Streptococcus pneumoniae 1 1
Anaerobes 4 1 10 8 12 5 7 10 6 7 9 6 85
Mycoplasma pneumoniae 0

合　　計 13 10 27 22 38 19 25 35 32 32 43 37 333  

 
3) 分離材料：髄液 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 1 1 2
Haemophilus influenzae 0
Neisseria meningitidis 0
Listeria monocytogenes 0
Staphylococcus aureus 1 1
Streptococcus ,B 1 1 2
Streptococcus pneumoniae 1 1

合　　計 1 1 0 2 0 0 0 0 1 0 1 0 6  
 
4) 分離材料：血液 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 88 63 65 59 57 76 88 86 58 79 80 79 878
Salmonella Typhi 0
Salmonella Paratyphi A 1 1
Salmonella  spp. 1 1 2
Haemophilus influenzae 1 2 1 2 2 8
Neisseria meningitidis 0
Pseudomonas aeruginosa 10 6 2 7 6 1 7 4 10 4 6 4 67
Staphylococcus aureus 34 28 22 26 26 13 25 25 18 21 26 29 293
Staphylococcus  ｺｱｸﾞﾗｰｾﾞ陰性 78 64 55 54 55 66 82 81 81 75 56 63 810
Streptococcus ,B 5 1 5 6 1 3 5 1 6 1 2 36
Streptococcus pneumoniae 5 6 3 4 1 3 2 3 3 1 31
Anaerobes 10 17 11 8 16 13 16 21 13 15 9 15 164
Plasmodium  spp. 0

　合　　計　 231 185 164 166 162 175 225 217 183 204 183 195 2290  

 
5) 分離材料：咽頭および鼻咽喉からの材料 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Bordetella pertussis 0
Haemophilus influenzae 62 58 75 92 134 124 75 51 59 71 66 98 965
Neisseria meningitidis 0
Streptococcus ,A 9 13 21 10 15 11 6 8 6 5 9 11 124
Streptococcus pneumoniae 21 36 33 55 69 57 48 32 49 64 56 58 578
Corynebacterium diphtheriae 0

合　　計 92 107 129 157 218 192 129 91 114 140 131 167 1667  
 
 
 
 

４）分離材料：血液

 

2) 分離材料：穿刺液（胸水、腹水、関節液など） 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 2 3 6 3 5 4 4 6 7 7 6 9 62
Klebsiella pneumoniae 1 2 2 2 5 2 1 4 3 1 5 3 31
Haemophilus influenzae 0
Neisseria meningitidis 0
Pseudomonas aeruginosa 1 3 1 2 3 2 4 2 18
Mycobacterium spp. 0
Staphylococcus aureus 3 1 6 8 7 3 9 8 7 12 12 10 86
Staphylococcus  ｺｱｸﾞﾗｰｾﾞ陰性 2 3 3 1 6 4 2 4 6 5 7 7 50
Streptococcus pneumoniae 1 1
Anaerobes 4 1 10 8 12 5 7 10 6 7 9 6 85
Mycoplasma pneumoniae 0

合　　計 13 10 27 22 38 19 25 35 32 32 43 37 333  

 
3) 分離材料：髄液 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 1 1 2
Haemophilus influenzae 0
Neisseria meningitidis 0
Listeria monocytogenes 0
Staphylococcus aureus 1 1
Streptococcus ,B 1 1 2
Streptococcus pneumoniae 1 1

合　　計 1 1 0 2 0 0 0 0 1 0 1 0 6  
 
4) 分離材料：血液 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 88 63 65 59 57 76 88 86 58 79 80 79 878
Salmonella Typhi 0
Salmonella Paratyphi A 1 1
Salmonella  spp. 1 1 2
Haemophilus influenzae 1 2 1 2 2 8
Neisseria meningitidis 0
Pseudomonas aeruginosa 10 6 2 7 6 1 7 4 10 4 6 4 67
Staphylococcus aureus 34 28 22 26 26 13 25 25 18 21 26 29 293
Staphylococcus  ｺｱｸﾞﾗｰｾﾞ陰性 78 64 55 54 55 66 82 81 81 75 56 63 810
Streptococcus ,B 5 1 5 6 1 3 5 1 6 1 2 36
Streptococcus pneumoniae 5 6 3 4 1 3 2 3 3 1 31
Anaerobes 10 17 11 8 16 13 16 21 13 15 9 15 164
Plasmodium  spp. 0

　合　　計　 231 185 164 166 162 175 225 217 183 204 183 195 2290  

 
5) 分離材料：咽頭および鼻咽喉からの材料 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Bordetella pertussis 0
Haemophilus influenzae 62 58 75 92 134 124 75 51 59 71 66 98 965
Neisseria meningitidis 0
Streptococcus ,A 9 13 21 10 15 11 6 8 6 5 9 11 124
Streptococcus pneumoniae 21 36 33 55 69 57 48 32 49 64 56 58 578
Corynebacterium diphtheriae 0

合　　計 92 107 129 157 218 192 129 91 114 140 131 167 1667  
 
 
 
 

５）分離材料：咽頭および鼻咽喉からの材料

 

6) 分離材料：喀痰、気管吸引液および下気道の材料 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Mycobacterium tuberculosis 4 2 2 2 3 1 5 5 2 3 3 5 37
Klebsiella pneumoniae 44 53 50 34 31 39 37 58 62 49 62 43 562
Haemophilus influenzae 58 32 37 46 59 48 47 38 25 35 56 48 529
Legionella pneumophila 1 1 1 1 1 1 6
Pseudomonas aeruginosa 41 37 45 35 47 61 51 63 55 62 76 54 627
Staphylococcus aureus 163 169 155 146 142 108 132 140 107 152 153 150 1717
Streptococcus ,A 3 1 1 2 2 1 2 1 2 1 1 17
Streptococcus ,B 31 21 17 7 14 10 19 14 12 21 12 11 189
Streptococcus pneumoniae 49 29 36 26 37 30 28 37 25 36 33 34 400
Anaerobes 0
Mycoplasma pneumoniae 0

合　　計 393 345 344 299 335 297 320 357 289 361 397 347 4084  

 
7) 分離材料：尿 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 274 240 245 231 257 247 299 279 236 273 276 264 3121
Enterobacter  spp. 16 15 14 7 17 20 16 19 14 21 27 13 199
Klebsiella pneumoniae 41 37 51 31 39 42 38 47 53 65 50 48 542
Acinetobacter  spp. 2 2 4 1 1 6 3 2 5 4 5 35
Pseudomonas aeruginosa 34 35 34 37 32 26 26 40 29 46 38 34 411
Staphylococcus aureus 29 16 21 21 28 23 32 19 24 30 39 22 304
Staphylococcus  ｺｱｸﾞﾗｰｾﾞ陰性 26 26 77 33 48 60 50 49 80 44 44 69 606
Enterococcus  spp. 73 73 75 81 87 87 70 63 91 97 88 78 963
Candida albicans 19 15 30 31 25 18 20 14 22 23 26 21 264

合　　計 514 459 551 473 534 529 551 533 551 604 592 554 6445  

 
8) 分離材料：陰部尿道頸管擦過(分泌)物 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Neisseria gonorrhoeae 1 1 1 1 4
Streptococcus ,B 55 51 47 69 70 65 59 62 35 62 39 66 680
Clamydia trachomatis 1 1 2 1 1 1 1 8
Ureaplasma 1 1
Candida albicans 39 40 55 30 61 48 60 61 44 59 49 45 591
Trichomonas vaginalis 0

合　　計 94 93 103 102 132 114 120 123 81 122 88 112 1284  
 

６）分離材料：喀痰、気管吸引液および下気道の材料
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6) 分離材料：喀痰、気管吸引液および下気道の材料 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Mycobacterium tuberculosis 4 2 2 2 3 1 5 5 2 3 3 5 37
Klebsiella pneumoniae 44 53 50 34 31 39 37 58 62 49 62 43 562
Haemophilus influenzae 58 32 37 46 59 48 47 38 25 35 56 48 529
Legionella pneumophila 1 1 1 1 1 1 6
Pseudomonas aeruginosa 41 37 45 35 47 61 51 63 55 62 76 54 627
Staphylococcus aureus 163 169 155 146 142 108 132 140 107 152 153 150 1717
Streptococcus ,A 3 1 1 2 2 1 2 1 2 1 1 17
Streptococcus ,B 31 21 17 7 14 10 19 14 12 21 12 11 189
Streptococcus pneumoniae 49 29 36 26 37 30 28 37 25 36 33 34 400
Anaerobes 0
Mycoplasma pneumoniae 0

合　　計 393 345 344 299 335 297 320 357 289 361 397 347 4084  

 
7) 分離材料：尿 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 274 240 245 231 257 247 299 279 236 273 276 264 3121
Enterobacter  spp. 16 15 14 7 17 20 16 19 14 21 27 13 199
Klebsiella pneumoniae 41 37 51 31 39 42 38 47 53 65 50 48 542
Acinetobacter  spp. 2 2 4 1 1 6 3 2 5 4 5 35
Pseudomonas aeruginosa 34 35 34 37 32 26 26 40 29 46 38 34 411
Staphylococcus aureus 29 16 21 21 28 23 32 19 24 30 39 22 304
Staphylococcus  ｺｱｸﾞﾗｰｾﾞ陰性 26 26 77 33 48 60 50 49 80 44 44 69 606
Enterococcus  spp. 73 73 75 81 87 87 70 63 91 97 88 78 963
Candida albicans 19 15 30 31 25 18 20 14 22 23 26 21 264

合　　計 514 459 551 473 534 529 551 533 551 604 592 554 6445  

 
8) 分離材料：陰部尿道頸管擦過(分泌)物 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Neisseria gonorrhoeae 1 1 1 1 4
Streptococcus ,B 55 51 47 69 70 65 59 62 35 62 39 66 680
Clamydia trachomatis 1 1 2 1 1 1 1 8
Ureaplasma 1 1
Candida albicans 39 40 55 30 61 48 60 61 44 59 49 45 591
Trichomonas vaginalis 0

合　　計 94 93 103 102 132 114 120 123 81 122 88 112 1284  
 

７）分離材料：尿

 

6) 分離材料：喀痰、気管吸引液および下気道の材料 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Mycobacterium tuberculosis 4 2 2 2 3 1 5 5 2 3 3 5 37
Klebsiella pneumoniae 44 53 50 34 31 39 37 58 62 49 62 43 562
Haemophilus influenzae 58 32 37 46 59 48 47 38 25 35 56 48 529
Legionella pneumophila 1 1 1 1 1 1 6
Pseudomonas aeruginosa 41 37 45 35 47 61 51 63 55 62 76 54 627
Staphylococcus aureus 163 169 155 146 142 108 132 140 107 152 153 150 1717
Streptococcus ,A 3 1 1 2 2 1 2 1 2 1 1 17
Streptococcus ,B 31 21 17 7 14 10 19 14 12 21 12 11 189
Streptococcus pneumoniae 49 29 36 26 37 30 28 37 25 36 33 34 400
Anaerobes 0
Mycoplasma pneumoniae 0

合　　計 393 345 344 299 335 297 320 357 289 361 397 347 4084  

 
7) 分離材料：尿 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Escherichia coli 274 240 245 231 257 247 299 279 236 273 276 264 3121
Enterobacter  spp. 16 15 14 7 17 20 16 19 14 21 27 13 199
Klebsiella pneumoniae 41 37 51 31 39 42 38 47 53 65 50 48 542
Acinetobacter  spp. 2 2 4 1 1 6 3 2 5 4 5 35
Pseudomonas aeruginosa 34 35 34 37 32 26 26 40 29 46 38 34 411
Staphylococcus aureus 29 16 21 21 28 23 32 19 24 30 39 22 304
Staphylococcus  ｺｱｸﾞﾗｰｾﾞ陰性 26 26 77 33 48 60 50 49 80 44 44 69 606
Enterococcus  spp. 73 73 75 81 87 87 70 63 91 97 88 78 963
Candida albicans 19 15 30 31 25 18 20 14 22 23 26 21 264

合　　計 514 459 551 473 534 529 551 533 551 604 592 554 6445  

 
8) 分離材料：陰部尿道頸管擦過(分泌)物 

菌種・群・型 1月 2月 3月 4月 5月 6月 7月 8月 9月 10月 11月 12月 合計

Neisseria gonorrhoeae 1 1 1 1 4
Streptococcus ,B 55 51 47 69 70 65 59 62 35 62 39 66 680
Clamydia trachomatis 1 1 2 1 1 1 1 8
Ureaplasma 1 1
Candida albicans 39 40 55 30 61 48 60 61 44 59 49 45 591
Trichomonas vaginalis 0

合　　計 94 93 103 102 132 114 120 123 81 122 88 112 1284  
 

８）分離材料：陰部尿道頸管擦過 ( 分泌 ) 物

 

Staphylococcus aureus

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

糞便 MRSA 10 9 9 7 9 8 6 8 5 8 7 14 100
MSSA 9 12 19 3 15 12 12 21 9 8 12 11 143
未検査 0
件数 19 21 28 10 24 20 18 29 14 16 19 25 243

穿刺液　　 MRSA 1 4 3 0 1 2 1 3 1 1 0 17
MSSA 0 3 4 2 6 1 9 2 4 4 1 8 44
未検査 0
件数 1 3 8 5 6 2 11 3 7 5 2 8 61

髄液　 MRSA 0 0 0 0 0 0 0 0 0
MSSA 0 0 0 0 0 0 0 0 0
未検査 0
件数 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

血液　 MRSA 5 4 10 6 8 7 16 13 7 8 0 7 91
MSSA 22 20 14 17 22 14 25 24 15 15 11 30 229
未検査 0
件数 27 24 24 23 30 21 41 37 22 23 11 37 320

呼吸器 MRSA 65 56 49 49 62 59 53 63 62 69 72 52 711
MSSA 79 61 84 74 82 55 77 77 80 63 68 60 860
未検査 0
件数 144 117 133 123 144 114 130 140 142 132 140 112 1571

尿 MRSA 6 5 4 10 12 6 14 10 16 9 8 13 113
MSSA 18 13 18 8 18 15 14 11 17 16 14 17 179
未検査 0
件数 24 18 22 18 30 21 28 21 33 25 22 30 292

その他 MRSA
MSSA
未検査
件数  
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平成 30年度富山県食品衛生検査の精度管理調査
－微生物学的検査－

金谷　潤一　　綿引　正則　　木全　恵子　　加藤　智子
内田　薫　　　磯部　順子

Quality Control of the Bacterial Testing of Foods for 
Good Laboratory Practice in Toyama Prefecture（2018）

Jun-ichi KANATANI, Masanori WATAHIKI, Keiko KIMATA, Tomoko KATO,
Kaoru UCHIDA and Junko ISOBE

目的：本県では，富山県食品衛生検査業務管理要
綱 [1] に基づき，平成 11 年から県内の食品衛生
検査機関に対して，検査水準の維持，向上を目的
として精度管理調査を実施している．平成 30 年
度の微生物学的検査の精度管理調査は，牛乳中に
添加した生菌数測定および加熱食肉製品（加熱殺
菌後包装）中の黄色ブドウ球菌検査（成分規格　
1000 以下／ g）を実施した．検査用試料は，衛
生研究所で調製後，各検査機関に配布した．各々
の検査結果の報告を集計・解析し，評価を行った
ので報告する．

材料と方法：新川厚生センター，中部厚生セン
ター，高岡厚生センター，砺波厚生センター，食
肉検査所，富山市保健所および衛生研究所の 7
機関を対象とし，平成 31 年 1 月 29 日～ 2 月 6
日に実施した．
　生菌数測定用の検体（牛乳 10 ml）は，2 検体
の菌数がそれぞれ 1.3 × 104 CFU/ml（牛乳 A），
1.3×103 CFU/ml（牛乳 B）となるよう枯草菌（栄
研化学）を，市販品牛乳（常温保存可）に添加し
作製した．なお，牛乳原液の生菌数は 0 CFU/ml
であった．菌数測定は各機関の検査実施標準作業
書（SOP）に準拠して行うこととした．得られた
各機関の 2 回の実測値を用いて，標準偏差（SD），
変動係数，Z スコアを算出した．Z スコアは別名

「標準測度」と呼ばれ，「Z ＝（測定値－測定値平
均）／測定値標準偏差」の計算式で求められ，そ
の絶対値によって各機関の測定値を評価できる．
判断基準は｜ Z ｜≦ 2 のとき ｢良好｣，2 < ｜ Z
｜ < 3 のとき ｢改善が必要かどうかの検討必要｣，
3 ≦｜ Z ｜のとき ｢改善措置を要する｣ となっ
ている．
　黄色ブドウ球菌検査用の模擬食品は，市販のコ
ンビーフに黄色ブドウ球菌およびブドウ球菌（卵
黄反応およびコアグラーゼ試験陰性）の培養液を
表 1 の通り接種して作製した．なお，コンビー
フの黄色ブドウ球菌数は 50 未満 CFU/g であっ
た．検査法は，各機関の検査実施標準作業書（SOP）
に準拠して行うこととした．

結果：各機関の成績は表 2 に示した．牛乳 A に
ついては，報告された測定値（各機関の実測値 2
回を平均した値）の平均は 1.23 × 104 CFU/ml，
最大値 1.39 × 104 CFU/ml，最小値 9.20 × 103 
CFU/ml であった．標準偏差（SD）は 1565.10
となり，すべての機関が平均値 ± 2SD（9112.67 
～ 15373.05）の範囲内であった．Z スコアの絶
対値もすべて 2 以下で，ばらつき度合いは良好
と判断された．各機関の実測値を見ると，標準
偏差（SD）は 1564.86 となり，機関 No. 7 の 1
回の値が平均値 ± 2SD（9113.13 ～ 15372.58）

表１．模擬食品における添加細菌と菌数
試料名 添加細菌 菌数

模擬食品 C 黄色ブドウ球菌 約 1.8×104 CFU/g

模擬食品 D ブドウ球菌 約 7.2×103 CFU/g

模擬食品 E 未接種（精製水 2 ml） 50 未満 CFU/g
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の範囲を超えた．実測値の Z スコアの絶対値は，
ほとんどが 2 以下であったが，機関 No. 7 の 1
回の値が 2 を超えた．
　牛乳 B については，報告された測定値の平
均 は 1.24 × 103 CFU/ml， 最 大 値 1.44 × 103 
CFU/ml，最小値 1.14 × 103 CFU/ml であった．
標準偏差（SD）は 95.77 となり，機関 No. 2 の
値が平均値 ± 2SD（1049.88 ～ 1432.98）の範
囲を超えた．Z スコアの絶対値は，ほとんどが 2
以下であったが，機関 No. 2 の値が 2 を超えた．
各機関の実測値を見ると，標準偏差は 103.32 と
なり，機関 No. 2 の 1 回の値が平均値 ± 2SD

（1034.79 ～ 1448.07）の範囲を超えた．実測値
の Z スコアの絶対値は，ほとんどが 2 以下であっ
たが，機関 No. 2 の 1 回の値が 2 を超えた．
　平成 26 ～ 30 年度において，生菌数の測定値
および実測値の Z スコアを示した（図 1，2）．
測定値については，機関 No. 2 の 1 回の値が 2<

｜ Z ｜ <3 であった．実測値については，機関
No. 2 の 1 回の値，機関 No. 6 の 2 回の値，機
関 No. 7 の 1 回の値が 2< ｜ Z ｜ <3 であった．
　平成 25 年度から平成 29 年度までの 5 年間に
おいて，生菌数の測定値及び実測値の Z スコア
を示した（図 1，2）．測定値はいずれも 2 未満
であったが，実測値については，機関 No. 6 の 3
回が 2< ｜ Z ｜ <3 であった．
　黄色ブドウ球菌検査については，すべての機関
が食品 C から基準値（1,000 以下／ g）を上回る
黄色ブドウ球菌数を検出できた．一方，卵黄反
応およびコアグラーゼ試験陰性のブドウ球菌を
接種した食品 D からは，すべての機関で黄色ブ
ドウ球菌は検出されなかった（50 未満／ g）．ま
た，精製水のみを接種した食品 E からは，すべ
ての機関で黄色ブドウ球菌数不検出（50未満／g）
となり，検査精度に問題はなかった．

 

表2．平成30年度富山県食品衛生精度管理調査結果

A．牛乳A生菌数

機関名 生菌数 測定値 Zスコア 実測値 Zスコア

12900 0.42
14000 1.12
13900 1.06
13800 1.00
10900 -0.86
11900 -0.22
12600 0.23
12100 -0.09
12100 -0.09
12700 0.29
13700 0.93
12400 0.10

9500 -1.75
8900 -2.14

平均値（X) 1.23×104 12242.86 12242.86
標準偏差（SD) 1565.10 1564.86

X+2SD 15373.05 15372.58
X-2SD 9112.67 9113.13

B．牛乳B生菌数

機関名 生菌数 測定値 Zスコア 実測値 Zスコア

1210 -0.30
1270 0.28
1500 2.50
1380 1.34
1200 -0.40
1160 -0.79
1280 0.37
1190 -0.50
1230 -0.11
1250 0.08
1230 -0.11
1210 -0.30
1050 -1.85
1220 -0.21

平均値（X) 1.24×103 1241.43 1241.43
標準偏差（SD) 95.77 103.32

X+2SD 1432.98 1448.07
X-2SD 1049.88 1034.79

C．模擬食品からの黄色ブドウ球菌検出

機関名

No. 1
No. 2
No. 3
No. 4
No. 5
No. 6
No. 7

9.20×103

1.24×103

1.22×103

1.14×103

1.44×103

1.18×103

1.24×103

1.24×103

1.35×104

1.39×104

1.14×104

1.24×104

1.24×104

1.31×104

1220 -0.22

1135 -1.11

1235 -0.07

1240 -0.01

1440 2.07

1180 -0.64

-0.01

12400

13050

9200

-0.54

0.07

0.10

0.52

-1.94

1240

13450

13850

11400

12350

0.77

1.03

No. 5

No. 6

No. 7

No. 1

No. 1

No. 2

No. 3

No. 4

No. 6

No. 7

No. 2

No. 3

No. 4

No. 5

陽性（14000/g）
陽性（11000/g）

陽性（14000/g）
食品C

陽性（13050/g）
陽性（14050/g）
陽性（16200/g）
陽性（13550/g）

陰性（50未満/g）
陰性（50未満/g）
陰性（50未満/g）
陰性（50未満/g）

食品D
陰性（50未満/g）
陰性（50未満/g）
陰性（50未満/g）

陰性（50未満/g）
陰性（50未満/g）
陰性（50未満/g）
陰性（50未満/g）

食品E
陰性（50未満/g）
陰性（50未満/g）
陰性（50未満/g）

表２．平成 30年度富山県食品衛生精度管理調査結果
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考察：平成 26 ～ 30 年度において，生菌数の測
定値の Z スコアをみると，1 つの機関（計 1 回）
で Z スコアが 2 < ｜ Z ｜ < 3 の範囲であった．
実測値をみると，3 つの機関（計 4 回）で Z ス
コアが 2 < ｜ Z ｜ < 3 の範囲であった．Z スコア
の絶対値が 2 を越えた場合，機関内でその原因
を精査し，ばらつきが小さくなるよう改善する必
要がある．しかし，この精度管理調査の参加機関
は多くないため，全体的な測定値のばらつきが小
さい場合，少しの変動が Z スコアに大きく影響
する場合があるので，本調査における Z スコア
だけでその測定方法等を否定できない．これらの
機関については，民間機関が実施する外部精度管
理にも参加し，適正な範囲に入る結果を得られる
か検討することが望ましい．
　黄色ブドウ球菌による食中毒は，日本の衛生管
理水準が高くなってから減少しているため，食中
毒の検査として黄色ブドウ球菌を検出することは
まれになった．しかし，洋生菓子からこの菌を検
出してはいけないこととなっているため，この検
査の必要性は高い．また平成 27 年には，国際整
合性を図る観点から試験法が改正され，選択分
離培地として ISO 6888-1 にあるベアード・パー
カー寒天培地も盛り込まれた（従来から広く用い

られている 3% 卵黄加マンニット食塩寒天培地も
使用可能）．このような背景から，今回の精度管
理では黄色ブドウ球菌数の測定を検査項目として
選定した．
　黄色ブドウ球菌は，卵黄反応およびコアグラー
ゼ試験によって同定される．今回，食品 D に添
加したブドウ球菌は卵黄反応陰性であるため，選
択培地上で判別可能である．今年度は，全ての
機関で食品 D から黄色ブドウ球菌は検出されな
かった．また，全ての機関で食品 C からのみ基
準値（1000 以下／ g）を上回る黄色ブドウ球菌
数を検出することができ，検査精度に問題はな
かった．1 機関ではベアード・パーカー寒天培地
を使用していたが，判定に問題はなかった．黄色
ブドウ球菌は選択培地での発育が遅い場合もあ
り，また，市販生培地での発育形態に特徴がある
ことから，定期的に精度管理を実施し，使用する
培地での陽性コントロールの発育を確認すること
が望ましい．

文　　献

1.　 富山県厚生部長通知，薬食 1,229 号，平成
10 年 12 月 16 日
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平成 30年度富山県水道水質検査精度管理調査結果

村元　達也　　中山恵理子　　健名　智子

Survey Results of Quality Assessment for Drinking Water in Toyama （2018）

Tatsuya MURAMOTO, Eriko NAKAYAMA and Tomoko KEMMEI

目的：富山県では，平成 8 年度より，県内の水質
検査機関における試験分析技術及び検査精度の向
上を図るため，県内検査機関を対象に，「富山県
水道水質検査精度管理実施要領」に基づく精度管
理事業を実施している．この事業において，当所
は配布検体の作製，参加機関から報告されたデー
タの集計及び解析並びに技術研修を担当してい
る．今回，平成 30 年度に実施した TOC，水銀及
びその化合物（以下，水銀とする．）の精度管理
事業の調査結果についてまとめたので報告する．

材料と方法：
⑴　検査項目：TOC，水銀
⑵　検体の配布年月日：平成 31 年 1 月 22 日
⑶　参加機関：富山県内で水道水等の水質検査を
実施している検査機関で，水道事業者，水道用水
供給事業者，水道法第 20 条に規定する登録検査
機関及び地方公共団体の 20 機関
⑷　配布検体：TOC 測定用検体は，検体配布
前日に衛生研究所の水道水に全有機炭素標準液

（1,000 mg/L：関東化学株式会社製）を 0.4 mg/
L 相当になるよう添加して作製したもので，配布
に際し，TOC の濃度範囲は 0.3 ～ 3 mg/L であ
ると明示した．あらかじめ任意の 3 本を抜き出
して TOC を測定したところ，そのビン間変動係
数は 2.1% であった．また，検体配布 3 日後（平
成 31 年 1 月 25 日），7 日後（平成 31 年 1 月 29
日）においても TOC 濃度に変化はなく，配布検
体間の濃度のばらつきや測定日の違いによる測定
値の差は無視できる範囲であると考えられた．
　水銀の検体は，検体配布前日に衛生研究所の
水道水に，硝酸を検体 1 L につき 10mL 加えた
後，水銀標準液（100 mg/L：富士フイルム和光
純薬株式会社製）を 0.001% L- システイン溶液
を用いて 2 段階で希釈調製した標準液（0.1 mg/
L）を 0.00008 mg/L 相当になるよう添加して作

製したもので，配布に際し，水銀の濃度範囲は
0.00005 ～ 0.0005 mg/L であると明示した．あ
らかじめ任意の 3 本を抜き出して水銀を測定し
たところ，そのビン間変動係数は 2.0% であった．
また，検体配布 7 日後（平成 31 年 1 月 29 日），
14 日後（平成 31 年 2 月 5 日）においても水銀
濃度に変化はなく，配布検体間の濃度のばらつき
や測定日の違いによる測定値の差は無視できる範
囲であると考えられた．
⑸　検査方法及び検査結果：検査は当該検査項目
の検査担当者が日常の検査業務と同じ方法を用い
て 5 回の併行測定を行うこととした．検査結果
は 5 回の併行測定値を有効数字 3 桁で報告する
こととし，その平均値を有効数字 4 桁まで求め，
各機関の測定値として解析を行った．
⑹　集計項目
変動係数（CV%）＝各機関の標準偏差／ x ×100
誤差率（E%）＝（x － X1）/X1 ×100
範囲（R）＝｜最大値－最小値｜
Z スコア（Z）＝（x － X2）/ σ
ｘ：各機関の測定値
X1：全体の中央値
X2：全体の平均値
σ：全体の標準偏差

結果と考察：
⑴　TOC 
　TOC の精度管理には 20 機関が参加した．19
機関が ( 株 ) 島津製作所製全有機炭素計（燃焼酸
化法）を用い，1 機関（l 機関）がセントラル科
学 ( 株 ) 製全有機炭素計（ガス透過膜式導電率測
定方式）を用いて測定を行っていた．
　各機関の測定値を大きさの順に並べて表 1 に，
またその度数分布を図 1 に示す．20 機関の測定
値の平均値 ± 標準偏差は 0.6503 ± 0.0325 mg/L
であった．各機関内での併行測定における室内変
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動係数は 0.4 ～ 2.6%，20 機関間の室間変動係数
は 5.0% であった．誤差率が中央値 ±20% の範囲
から外れる機関はなかった．
　Xbar-R 管理図を図 2 に示す．t 機関の測定値
が平均値 ±2 標準偏差の範囲（0.5853 ～ 0.7153 
mg/L）から外れた．範囲の上方管理限界値（UCL）
は 0.0419 mg/L であった．
　Z スコアの順位を図 3 に示す．Z スコアの評価
基準は，｜Z｜≦ 2 の場合を「満足」，2 ＜｜Z｜
＜ 3 の場合を「疑わしい」，3 ≦｜Z｜の場合を「不
満足」とした．t 機関が「疑わしい」と評価された．

「不満足」と評価される機関はなかった．
検査方法告示 [1] では，検量線の作成に際して “ 装
置の補正方法に従い検量線に相当する補正を行
う ” とされている．17 機関が原点移動により検
量線の補正を行っていたが，3 機関（a，b 及び i
機関）が補正を行っていなかった．また，1 機関

（c 機関）は原点移動による補正を行った後，補
正した検量線から算出したブランク値を差し引い
て TOC を算出していた．検量線の補正を適切に
行わないと，特に低濃度の試料で測定値に影響が
出るため，使用機器の補正方法に従った補正を行
う必要がある．また，ブランク値は分析機器の状
態を表す指標となるので，常にチェックすること
が望ましい．
⑵　水銀
　水銀の精度管理には 17 機関が参加した．すべ
ての機関が日本インスツルメンツ株式会社製の還
元気化水銀測定装置を使用し，そのうち 8 機関
が前処理から測定までのすべての過程を全自動で
行う装置を，またその他 8 機関が試薬を自動注
入する装置を用いていた．
　各機関の測定値を大きさの順に並べて表 2 に，
またその度数分布を図 4 に示す．誤差率が中央値
±10% の範囲から外れた．A，P 及び Q 機関のデー
タを棄却し，棄却された機関のデータを除いて
各計算値を算出したところ，14 機関の測定値の
平均値 ± 標準偏差は 0.00007682 ± 0.00000311 
mg/L であった．各機関内での併行測定における
室内変動係数は 0.4 ～ 4.6%，14 機関間の室間変
動係数は 4.1% であった．

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

検査機関 測定値 x 変動係数 CV% 誤差率 E%

(mg/L) (%) (%)

a 0.5932 2.1 -10.1

b 0.5964 0.4 -9.6

c 0.6048 0.5 -8.3

d 0.6140 1.1 -6.9

e 0.6270 1.2 -4.9

f 0 .6310 0.8 -4.3

g 0.6378 0.5 -3.3

h 0.6396 0.6 -3.0

i 0 .6458 1.8 -2.1

j 0 .6588 2.6 -0.1 中央値 X1

k 0.6602 1.0 0.1 0 .6595

l 0 .6634 0.6 0.6

m 0.6650 1.2 0.8

n 0.6688 1.6 1.4

o 0.6692 2.3 1.5

p 0.6718 1.7 1.9

q 0.6728 1.6 2.0

r 0 .6738 0.6 2.2

s 0.6972 1.4 5.7

t 0 .7158 1.2 8.5

機関数 20

平均値 X2 (mg/L) 0.6503

標準偏差 σ (mg/L) 0.0325

変動係数 (%) 5.0

表1．TOC 結果 

図 1．TOC ヒストグラム 

表 1．TOC�結果
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

 

図2．TOC Xbar-R管理図 

図 3．TOC Zスコアの順位 

図 2．TOC�Xbar-R 管理図

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

 

図2．TOC Xbar-R管理図 

図 3．TOC Zスコアの順位 図 3．TOC�Z スコアの順位

図 1．TOC�ヒストグラム
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　Xbar-R 管 理 図 を 図 5 に 示 す．A，P 及 び
Q 機関の測定値が平均値 ±2 標準偏差の範囲

（0.00007060 ～ 0.00008304 mg/L）から外れた．
範囲の UCL は 0.0000719 mg/L であった．
　Z スコアの順位を図 6 に示す．A 機関が Z ス
コアにより「疑わしい」と，P 及び Q 機関が「不
満足」と評価された．
　棄却された 3 機関のうち，A 及び P 機関につ
いては，測定値が外れた明確な原因は分からな
かった．Q 機関は，検量線溶液に L- システイン
を添加することにより，測定値が中央値 ±10%
の範囲に入り改善された．
　L- システインには水銀濃度の減衰を防ぐ効果

があり，特に共存する夾雑成分の少ない精製水を
溶媒とする検量線用標準液などの場合，調製後の
時間の経過にともない，L- システイン添加の有
無により水銀濃度に差を生じるが，速やかに測定
を実施した場合は，測定値に極端な差はないこと
を確認している．ただし，調製から測定に至るま
での経過時間が長いと測定値の差が大きくなると
考えられ，注意が必要である．
　また，測定結果に影響を与える重要な要因とし
て，検量線用の標準液の調製及び試験操作の精度
がある．特に検量線については，過度な高倍率の
希釈は避けるべきで，多段階に分けて希釈を行う
場合においては，一操作の精度が悪いと誤差を生
じる危険性が上がる．

文　　献

1． 厚生労働省（2003），平成 15 年 7 月 22 日厚
生労働省告示第 138 号

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

検査機関 測定値 x 変動係数 CV% 誤差率 E%

(mg/L) (%) (%)

A 0.00006810 3.4 -10 .6 棄却

B 0.00007240 1.8 -5.0

C 0.00007308 4.6 -4.1

D 0.00007330 1.3 -3.8

E 0.00007390 3.4 -3.0

F 0.00007532 4.1 -1.1

G 0.00007522 1.0 -1.3

H 0.00007618 0.9 0.0 中央値 X1

I 0 .00007620 0.9 0.0 0.00007619

J 0.00007868 0.5 3.3

K 0.00007916 1.1 3.9

L 0.00007960 0.4 4.5

M 0.00008000 0.5 5.0

N 0.00008090 1.5 6.2

O 0.00008156 2.1 7.0

P 0.00009040 1.6 18.7 棄却

Q 0.00011080 1.2 45.4

機関数 17

棄却後機関数 14

平均値 X2 (mg/L) 0.00007682

標準偏差 σ (mg/L) 0.00000311

変動係数 (%) 4 .1

表2．水銀 結果 

図 4．水銀 ヒストグラム 
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図5．水銀 Xbar-R管理図 

図 6．水銀 Zスコアの順位 

図 5．水銀�Xbar-R 管理図

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

 
 

図5．水銀 Xbar-R管理図 

図 6．水銀 Zスコアの順位 図 6．水銀�Z スコアの順位
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