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千葉市における急性脳炎患者からのウイルス検出状況について

坂本 美砂子、水村 綾乃、西川 和佳子

（環境保健研究所 健康科学課）

要 旨 平成 25 年から平成 27 年までの急性脳炎（脳症）患者からのウイルス検出状況は、128
検体（47 例）のうち 42 検体（30 例）から 51 件のウイルスが検出され、HHV-6 が 18 件（12 例）

と最も多かった。HHV-6 が検出された 12 例のうち、髄液から検出された 4 例については、HHV-6
が病因と考えられた。
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1．はじめに

急性脳炎は、感染症の予防及び感染症の患者に関す

る法律における全数把握対象の五類感染症であり、平

成 23 年には全国で 258 例の報告があった 1)。しかし、

そのうち 119 例（46.1％）は原因不明となっており、

急性脳炎・脳症を引き起こす感染症の実態を解明する

ことが重要な課題となっている 1)。

千葉市では感染症発生動向調査事業において、急性

脳炎（脳症を含む。）に対する有効かつ的確な診断・

治療に係る対策を図るため、医療機関から依頼を受け

た急性脳炎のウイルス検査を実施している。平成 25 年

から平成 27 年までの期間に発症した急性脳炎患者か

らのウイルス検出状況について、若干の知見を得たの

で報告する。

2．急性脳炎（脳症）患者の概要

当該期間に発症し、当所でウイルス検査を実施した

急性脳炎患者は 47 例（男性 25 例、女性 22 例）であっ

た。年齢幅は 0～64 歳で、0 歳が最も多く 10 例、次い

で１歳が 8 例であり、0～1 歳が全体の 38.3％を占めた。

患者は通年で発症しており、7 月が最も多い 10 例であ

った。臨床症状は脳炎・脳症のほかに、発熱 43 例

（91.5%）、意識障害 31 例（66.0%）、けいれん 31 例

（66.0%）、胃腸炎 15 例（31.9%）、上気道炎・下気道

炎 11 例（23.4%）、肝機能障害 7 例（14.9%）、発疹 4
例（8.5%）であった。また、発熱の最高体温は 37.5～
42.0℃（平均 39.4℃）であった。

3．検査材料と方法

これら 47 例から採取された臨床材料計 128 検体（髄

液 45 検体、血液 18 検体、尿 5 検体、咽頭ぬぐい液 33
検体、鼻汁 2 検体、喀痰 1 検体、ふん便・直腸ぬぐい

液 24 検体）を検査材料としてウイルスの遺伝子検出お

よび分離を実施した。

対象ウイルスは、ヒトヘルペスウイルス 6 型

（HHV-6）、ヒトヘルペスウイルス 7 型（HHV-7）、単

純ヘルペスウイルス（HSV）、水痘・帯状疱疹ウイルス

（VZV）、ヒトエンテロウイルス（HEV）、ムンプスウ

イルス（MuV）、ヒトアデノウイルス（HAdV）の 7 種

類とした。さらに、症状および年齢に応じて、そのほ

かのウイルスについても併せて実施した。

検体 200 μL から High Pure Viral RNA Kit（Roche
社製）を用いてウイルス核酸を抽出し、一部について

は DNaseI 処理後、Super Script III（Invitrogen 社製）

にて cDNA を作成し、それぞれウイルス遺伝子検査に供

した。

HHV-62) 、 HHV-72) 、 HSV3) 、 VZV4) に つ い ては

Real-time PCR 法を実施した。HEV5)、MuV6)、 HAdV
7)については Conventional （RT）-PCR 法を実施し、

得られたPCR産物についてダイレクトシークエンス法

により塩基配列を決定した。

ウイルス分離は RD-A または RD-18S、VeroE6、
HEp-2、CaCo-2 および MDCK 細胞を用いた。

4．結果

検査を実施した 128 検体のうち 42 検体から 51 件の



ウイルスが検出された。対象ウイルスにおいては 33 件

のウイルス遺伝子が検出され、HHV-6 が 18 件、HHV-7
が 9 件、HSV が 1 件、HEV が 5 件であった。HEV 遺

伝子は、NCBI における Blast の検索結果からコクサッ

キーウイルス A10（CA10）3 件、コクサッキーウイル

ス A9（CA9）1 件、コクサッキーウイルス B5（CB5）
1 件であることが明らかになった。CB5 は、髄液を接

種した HEp-2 および CaCo-2 細胞に細胞変性効果

（CPE）が確認され、その培養上清から検出された。

なお、VZV、MuV、HAdV は検出されなかった。

症状等に応じて実施したほかのウイルスは 18 件検

出された。上気道炎・下気道炎の症例検体からは、イ

ンフルエンザウイルス（Flu）3 件、RS ウイルス（RSV）

8)2 件、ヒトメタニューモウイルス 9)2 件、ヒトライノ

ウイルス（HRV）5)5 件、ヒトコロナウイルス 10)1 件が

検出された。Flu3 件のうち 2 件は Real-time RT-PCR
法 11)によって AH1pdm09 が検出され、ほか 1 件につ

いては鼻汁を接種した CaCo-2 および MDCK 細胞に

CPE が確認され、赤血球凝集阻止試験にて AH3 型に

同定された。胃腸炎症状からは、A 群ロタウイルス 12)1
件、ノロウイルス 13)が 1 件、発疹症からはヒトパルボ

ウイルス B19（B19）14)が 2 件検出された。また、1 歳

未満の患者について実施したヒトパレコウイルス 15)は

1 件検出された。

ウイルスが検出された検体は、髄液 5 検体、血液 6
検体、尿 1 検体、咽頭ぬぐい液 21 検体、鼻汁 2 検体、

喀痰 1 検体、ふん便・直腸ぬぐい液 6 検体であった。

このうち咽頭ぬぐい液 7 検体からは複数のウイルスが

検出された（表 1）。

表１ 複数のウイルスが検出された咽頭ぬぐい液

検体 検出ウイルス

1 HHV-6 HHV-7 RSV

2 HHV-7 CA10 HRV

3 HHV-6 HRV

4 HHV-6 B19

5 HHV-7 CA9

6 HHV-7 CA10

7 RSV HRV

急性脳炎患者 47 例中 30 例からウイルスが検出され

たが、HHV-6 は最も多く、12 例（男性 3 例、女性 9
例）から検出された。HHV-6 が検出された患者と急性

脳炎患者の概要を比較したところ、0～1 歳の占める割

合（75.0％）、けいれん（91.7%）および発疹（25.0％）

の占める割合が高くなった（図１）。

図１ 急性脳炎患者の年齢別 HHV-6 検出状況

HHV-6 が検出されたのは 18 検体（髄液 4 検体、血

液 5 検体、尿 1 検体、咽頭ぬぐい液 7 検体、ふん便・

直腸ぬぐい液 1 検体）であった。髄液から HHV-6 が検

出された 4 例のうち 3 例の患者は、ほかの臨床検体か

らも HHV-6 が検出された。また、HHV-6 が検出され

た 5 例の患者から HHV-7、RSV、HRV、B19 も検出さ

れた（表 2）。

表 2 HHV-6 検出者の状況

症

例

年

齢

臨床検体の検査結果

髄液 血液 咽頭ぬぐい液 F 尿他

1 0 - HHV-6、HRV -

2 1 HHV-6 HHV-6

3 4 - HHV-6 -

4 0 - HHV-6

5 1 - HHV-6 HHV-6

6 64 - - HHV-6

HHV-7※1

7 1 HHV-6 - HHV-6

8 0 - HHV-6※2 - -

9 1 HHV-6 - HRV -

10 2 - HHV-6 HHV-6

HHV-7、RSV

11 1 - HHV-6

12 0 HHV-6 HHV-6、B19

F:糞便または直腸ぬぐい液 空欄：未実施

※1 喀痰から検出 ※2 採取時期が異なる 2 検体

５．考察

感染症発生動向調査において、急性脳炎は低年齢の

乳幼児に発症が多く、0～14 歳の原因と推定された病

原体は、Flu が最も多い 37.3％、次いで HHV-6 が 5.0％



であるが 16)、当所では HHV-6 が最も多く、25.5％の

急性脳炎患者から検出された。

HHV-6 は突発性発疹の原因でもあり、3 歳までに

95％以上の乳幼児が抗体陽性となり、初感染以降は唾

液腺等などに存続して潜伏感染状態となる 17)。そのた

め、ウイルス学的な診断としては通常 HHV-6 が存在し

ない部位（髄液等）からの DNA 検出が求められる 17)。

このことから、髄液から HHV-6 遺伝子が検出された 4
例については、HHV-6 が急性脳炎の原因であると考え

られた。また、HHV-6 の初感染は幼少時に多く、HHV-6
による脳症はけいれんの合併頻度が高い特徴があるこ

とから 18)、髄液から検出されなかった症例についても

HHV-6 が病因である可能性が示唆された。

急性脳炎は特定のウイルスを原因とするものではな

く、種々の病原体の感染症による脳実質の感染症であ

る。したがって、当所では複数のウイルスを対象とし

ており、さらに、症状等に応じてそのほかのウイルス

についても検査を実施している。

ただし、ウイルス遺伝子検出は高感度であるが、検

出されたウイルスは必ずしも全てが急性脳炎の原因で

はなく、潜伏感染状態やほかの症状の起因になった場

合等がある。しかしながら、急性脳炎の約半数が原因

不明であるうえに病因は多岐にわたる現状では、地域

的流行および国内外の発生動向も視野に入れ、今後も

同様の方針でウイルス検査を実施することが、病因解

明につながると考えられる。
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