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病気そのものとしては比較的単純であるか又は，

不顕性感染の形が多いためにさほど重要視された

かつたヘルペス群ウイルスは，僣伏感染・垂直伝

染と言う本質的問題で漸く重要視されて来つつあ

つた。所が最近に至り，ガン或は，白血病の原因

に関連して更に重要なウイルス群として注目され

るよう陀たつて来た。即ち，アフリカに風土病的

丘 存兎炉 Burkitt淋巴腫から見出された四

ウイルスはその形態がヘルペス群ウイルスの特色

に一致することが判り， しかもその EBウイルス

は，所請伝染閉具猿症の病原ウイルスでもあろう

と考えられるようになつて来たのである。

又，一方ではヒト白血病細胞を培痰し，亀子顕

疇的撃察の結果，同じような形態のウイルスが

認められ，更には正常人の未梢白血球の培養細胞

の中にもそのようなウイ）レス様粒子が認められる
8J 

よう匠なつた。

このように未知のヘルベス様ウイ）レスが人の造

血阪器の腫瘍と密接に関係しているらしいことが

形態学的に判つて来たのである。この未知のへ）レ

ペス群ウイルスの一種である EBウイルスと従来

から知られている三種のヒトのヘルペス群ウイル

ス即ち， Herpes Simplex Virus(H. S 

V),水痘帯状疱疹ウイ）レス Varicella

Z o s t er (V. z. V)及び， Cytomegalo

Vi r us (C. M, V）の血清抗体が人々の間にどの

ように分布しているかを知つてぢくことは，これ

ら三種のウイ）レスの疫学的実態を知る上にも，．又

ガン及び白血病の研究にとつても必要なことであ

ろうと考えて，今回のようた調査を試みたわけで

ある。
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調査 対 象 及 び 方法

秋田県内在住の他｝北人 39 0名から Po1i. o, 

日本脳炎或は，インフルエンザの疫学覗査の目的

で採取して，・ -2 0℃に保存しておいた血消をこ

の各種ヘルペス群ウイルスの抗体調査の対象とし

た。これを居住地区別に分けると，都市部及び，

その近郊在住者 28 4名と極めて交通不便な山村

（東成頌村）在住者 10 6名となる。

使用したウイルス抗原の内， H.s. V, V. z. V 

は我々の処で分離した代表株を用いたが， EE.l-

i rus(EBV~は著者の一人日沼が確立した
) lQj_l l) 

玲HR-1細胞株を用いた

抗体の測定方法は図 1に示した如くであり， E

B以外の各ウイルスをヒト線維芽細胞に増泊させ

図 1
C F抗原作製法

種ウイルス又は感染細胞

人胎児線維芽細胞に接種

(Diploid細胞）

I 33℃，廻転培養(2%CS-MEM)

CPEttt 

l 
維持液減量（ 1/10) 

↓ 
凍結慇解 (-70℃~20℃) 1 回

l 
収穫

↓ 
超音波処理 (20 KC, 5分）

l 
速心(10,000rpm, 3 O分）

l 
上清

(C F抗原）

十分CPEが現われた後培脊液の姓を少なくして

から猟結諌堺して収稜した俊，・超音波処理を行な

つた抗原を補体結合抗原 (CF抗原）として使用

した。 CF抗体価測定は， マイクロクイク・ーを用
12 
い血清稀釈 8倍以上を示したものを抗体陽性とし，

各年令群毎に抗体保有率を算出した。尚、使用抗

原は，全て成人血清又は，恢復期血清と Boxti-

Uraじion缶たつた除の至適濃度の抗原を用い

た。

EBVに対する抗体は，螢光抗体間接法によっ

て測定し， 1 0倍稀釈血清で螢光陽性を示したも

のを抗体陽性とした。

螢光抗体法の術式の概要は図 2に示したような

ものである。即ち，バキットリンパ腫樹立細胞系

図2 抗 E.Bウイルス螢光

抗体測定方法

P3HR-1細胞株浮遊培養（霊筐）

↓ 3 7℃ 

10 6／叫に調整。 33℃に移す。

↓ 1~2週 (EB，保有率計測）

遠心(1,000rpm, 5分）

l 
PBS(pH'r2)で洗浄遠心

濃 厚 浮 ↓ 液 (1X 10杉叫）

l カバースリップに塗抹，乾燥

l アセントン固定，・ 10分（室温）

」
37"C, 3 0分（第一段反応）

』
37℃,30分（第二段反応）

l 
螢光検鏡
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からのクロ・ン1(Cよつて得られたP3IIR-l細胞株

を20'1,牛血消を加えたイ・ グルのMEM培地を

用い 37℃で培狡する。これを 1叫当り 10 0万

箇に調整してから 33 ℃(I(l ・-2週間培養すると

EBV保有細胞即ち，螢光陽性細胞が 50％位に

なるのでこの時期に遠心して細胞を燐酸援衝液

(PBS)に1,』当り一億位の議度に浮遊させ，

これをカパースリップに塗株して乾燥してから室

温で l0分間アセトンに入れて固定し抗原の標本

とする。こうして出来た抗原標本に被検血清をの

せ 37℃に 30分反応させてから PBSで洗い次
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に抗ピト 19 Gヤギ血消グロプリン蟄光抗体

(Highland社製）で再び 37℃3 0分反応さ

せる。そして中等度 40 0倍の倍率で蟄光顕微鏡

這察するがこの方法の詳細については既に日沼

が医時新報誌上に発浪している通りである。

上記方法により測定した各種ヘルペス群抗体の

年令別保有率を県内地区別にも分けて算出して表

1, 2,及び図 3, 4に示した。

表1 秋田県内都市部及び近郊在住者の各種ヘルペス群

ウ イルスに対する年令別抗体保有率

ウイルス
戸令 0~1 2~3 4~5 S--9 

1 0~ 1 3~ I 6~ 20~ 3 0-~ 40- 50-
及 方法 1 2 1 5 1 9 29 39 49 

被検数 1 2 20 1 5 8 7 35 20 24 45 42 19 1 5 

H. S. V 
陽 性 数

゜
7 4 l 1 1 9 12 1 8 3 5 84 1 8 1 5 

(CF) 
(~ 8) 

陽性率怜

゜
3 5. 0 2 6. 7 5 6.8 5 4.4 6 0. 0 7 5. 0 7て9 8 1. C 9 4.6 100. 0 

被検数 1 2 20 1 5 37 35 20 24 45 42 19 1 5 

V. Z. V --
陽 性 数

゜
2 4 !1. 0 ， 5 4 10 1 0 8 4 

(CF) 
(~ 8) 

陽性率％

゜
1 0. 0 2 6. 7 2 7. 1 2 5. 7 2 5. 0 1 6. 7 2 2.2 2 3.8 4 2.1 2 6. 7 

被検数 12 20 1 5 87 35 20 24 45 42 1 9 1 5 

C. M. V 
陽性 数 4 17 ， 25 24 1 5 20 42 39 15 1 3 

(CF) 
（,i;:;; 8) 

陽性率佑 3 a3 8 5.0 6 ・o. 0 6'Z 6 6 8. 6 7 5. 0 8 a4 9 a4 9aO 7 9. 0 8 6. 7 

被検数 I 3 2 1 1 7 38 8 6 2 1 24 11 12 

B. B. V 

陽(>性10数) 4 1 8 1 5 37 32 1 6 1 9 1 0 1 1 

(FI) 

陽性率％ 3Q8 85.6 8'Z 2 9 7. 4 8 9. 0 7 6. 2 7 9. 2 9 1.0 9 1. 1 
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表2 東成瀬村在住者の各種ヘルペス群ウイルス

に対する抗体保有率

ウイルス ‘‘̀ ご 7 - 8 | ’ ’  i 
I I 

（方法）
9 -10 I 11-12 1s-14 15--16 20--

被検数 1 8 1 9 18 1 9 ， 1 0 
H.S.V 

陽性数
（:2:: 8) 1 1 12 1 3 1 2 6 7 

(CF) 
陽性 率 伶 6 1. 2 6 3. 3 7 2. 2 6&2 6 6. 7 70.0 

被検数 I 8 1 9 1 8 1 9 g 10 
v.z.v 

陽性数
(~ 8) 3 10 6 5 2 1 

(C F) 
閣性率伶 1 6. 7 5 2. 6 3 a3 2 6. 3 2 2.2 1 (lO 

被検数 1 7 18 1 6 14 8 5 
C. M. v 

陽性数

゜ ゜ ゜ ゜ ゜
. 0 

(C F) 
(~ 8) 

陽性率外

゜ ゜ ゜ ゜ ゜ ゜被検数 1 5 22 I I 2 
E.B.V 

陽(>性10数) 1 5 22 1 1 2 
• 

(FI) 
陽性率％ 1 0 0. 0 1 0 0. 0 l O 0. 0 1 0(lO 

図3
秋田県内都市部及び近郊在住者の各種ヘルペス群

ウイルスに対する年令別抗体保有率

（但し、本図は 4種類全ての検査をされた人員について集計した）
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図4 東成瀬村在住者の各稲ヘルペス群 ウイルス

に対する抗体保有率
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先ずHSVについてみると都市部では 6ヶ月～

1年児では陽性者がなく 2~3オ頃から抗体陽性

者があらわれ出して年令の増加と共に保有率が増

加して居り， 2 0オ迄VC8 0伶程度の陽性率に達

し， 5 0オ以上では 10 0％を示して居る。一方，

交通不便な山村での状態は年少者の血清がないの

で正しい比較は出来たいが，小学生から 20オ以

上迄でみると，’殆んど都市部と同じ程度の保有率・

であつた。このHSV.た対する抗体保有率は，＇一

般に社会環境の悪い，即ち，衛生状態の悪い或は，

人口桐密な処程高いとされている。英国のsmith14) 

らは彼 9らのi,0 0 0余名に及び調査に於てそれ迄の

他の成績と比較して述べて居る。 • '.. ••• 

今回の我•々の調査で得られた結果からは，人口

の密度とか、交通の便，不便と言うものは少なく

とも HSVの伝播に関しては全く影荘がたいと言

えると思われ，吉野らの1'96.2年東京の住民につ

いての報椿と大差がな匹尚，このHSVのCF

抗体は，顔面皮内などに発疹がみられる＜ •りかえ

し羅患の例で調ぺても発病時と＇吹復期との間には

全く差がみられな：し、のである。即ち， •CF 抗体の

測定では病原診断は行ない得ないのである。従っ

て皮府の発疹が帯状疱疹か，単純疱疹が，又は，

他の原因による水疱かの診断に迷うような症例を

臨床家が正しく診断したいと希望する場合我々! 6), 
は，直接病原ウイルスの分離を行なつて居る。も

し発疹がHSVVCよるものであると新しい水疱で

あれば； verも細胞を用いて分離の翌日にも判定

するととが出来る。， ．9 

同一症例で長期にわたつて追求した例がたいの＇

で一概には昏い切れたいのが， CF抗体は，各人

殆んど一定のレベルを長期にわたつて保持ずるも

のではなかろうかと考良；られPaul Gerber・ 
17) 

によれば 10年間差がなかつたと言う。ただし，
18) 

徳丸によれば，＇ IgAはくりかえしの発症期と潜

伏期間中では差があると述ぺ七居り， rgAの減

少がくりかえし罹患の原因であるとしていろ。•
次にVZV抗体であるが，これは現在の処，中

和抗体の測定は一般的には殆んど出来ないのでO

Fが殆んど唯一の抗体測定法である。然し乍ら，
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以前は患者の水疱内容を抗原として行なわれてい

たのであるが，最近ヒト胎児線維芽細胞によつて

ウイルスを増殖させ，抗原とする方法が開発され

たので容易に抗体測定が出来るようになつた。

このvzv抗体保有率をみてみると図 3) 4) 

の如くであり 60 %~5 0％の保有率である。

この低い陽性率は殆んど一生に一度は，水痘に罹

患すると言う臨床疫学的事実と，更に水痘又は，

帯状疱疹症例のペア血清による CF抗体の推移を

考えあわせると、 このウイルスの抗体価は最初の

水痘発病にtつて，無から有に変るが，年月と共に

低下して遂には大部分の人が認め得ない迄に低下

してしまう。然し乍ら，成人になつてから何らか

の原因で帯状疱疹として発病した際，再びCF抗

体価を認め得るようになるものと考えられる。従

・つて成人にみられる 10 - 2 0％の抗佑湯性率は

最近帯状疱疹に息罹したものと少数の水痘発病時

の抗体を保有しているものが加算されているもの

と想われる。 VZVとHSVの間には共通抗原性
19; 

があるとされているがそのためにみかけ上vzv
の抗年諺：陽性を示しているものではないであろう。

Rossらは，水痘及び，帯状疱疹患者についてH

sv及び， vzvについて抗体を調ぺ，水疱で

4 8 %,帯状疱疹で 26%VLHSV抗体の有意上

昇を認めたことから HSVとVZV間に共通抗原

性があるとして居る。しかしHSV罹患例につい

ての調査は行なつて居らず， HSV罹患でVZV抗

体が変動するか否かはみていたい。

我々が仙台逓信病院皮店科の症例について，両

ウイルスの抗体を調ぺた際には， CFでの共通抗
20) 

原性をみとめなかつた。然し乍ら，一方白血病患

者の皮府に発生した巨大な水疱から，ウイルス分

離以前に水疱内容細胞をHSV免疫家兎血清ラベ

ル螢光抗体で直接染色を行ない，明らかな特異螢

光を認めたことから HSV感染症と考えたところ

Vero細胞でHSVは分離されず， vzvが Di-

PlO id._ Cellで分離されたと言う経験をもつ
21) 

て居る。こうした帯状疱疹の発病原因については，

免疫低下時の再感染であるとするものと潜伏感染

ウイ）レスの何らかの誘因による再活動であるとす
22) 

るものがあるがまだ何れとも決つていないのが現

吠である。

次に CMVについてみると，図 3, 4に示した

如く，都市近郊の 6ヶ月～ 1年児紀於ては 3 0形

の抗体保有率であり， しかも，急速忙上昇して 2

~3オですでに 85％の保有率に達し， 4~5オ

に於てやや低下して居るが，小学生から成人迄70

~9  0％の保有率であつた。然し乍ら，．きわめて

交通不便たこの一山村では，小・中学生及び 5名

の教職員の全員に 8倍以上の抗体価保有者がなか

った。このことは後で， EBウイルスの処で述ペ

る如く lO 0％の保有率と全く対照的である。こ

の都市部と山村での抗体保有状況の相異は CMV

の伝染形式を考える上か2届きわめて興味ある点で

ある。即ち，沼崎らの考えによれば←垂直感染に

より母体から胎児に入つfc.CMVは，出生後の或

る時期，即ち唾液腺の発達する 5~6ヶ月以後体

内で急速に増殖する。そのため抗体も産生される。

従つて外からの感染を受けないようた環境の乳児

でも抗体を保有するようになるので，非常に高率

た保有率となる。少数の母体内での感染を受けな

かつたもののみが後で水平感染を受けるので，結

局は，成人にいたる迄に lO 0％に達するのであ

ろうと言うわけである。然し乍ら，東成瀬村で C

MV抗体保有率 0％と言うことは如何説明すべき

か，更に検討を要する処である。

次に問題のEBVの抗体保有率であるが，図 3,

4に示した如く，その保有率がCMVの場合みら

れたように乳幼児にすでVC8 0％の保有率に達し

て居り，年令群毎に多少の変動はあるが， 80~  

l O 0％の保有率であつた。山村の小・中学生で

みると実に lO 0％保有率を示して居た。このこ

とはきわめて重要である。即ち，生後 2~3オ迄

の間に罹る明らかなウイルス病でこのように高度

の伝染性を示すウイルスが他にあるか。もしあつ

たとすればどのような病気として現われて来るか

と言うことである。この点について我々は，この

ような山村に対して一殻のウイルスはどのように

伝播しているであろうかを以月に調査し，昭和48

年第 16回ウイルス学会で発裂した。即ち，明ら

かに周期的な流行を示すものの中には永年にわた

つてこのような山村には侵入せず，又，一度侵入
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すると感受性のある個体はすぺて罹患すると言う

事実があるのである。その例として先に同じ対象

について調ぺた凪疹と麻疹の抗体保有率を考えて

•みると風疹ウイルスは，過去 1 5舟間この村に入
2学）

つていないことが明らかにされたが， より伝播力

の強い麻疹ウイルスには殆んど全員罹患歴のある

ことが血清学的に証明された。又，この山村では

極めて激烈たインフルエンザが流行したことがあ

る。即ち， 1 9 6 7年 4月，隈戸の全戸に患者が

出ると言うひどい流行であった。しかもその年に

秋田県内でA2型が流行したのはこの村だけであ

り，他には全く波及しなかつたのである。このよ

うに一般には潜伏感染がなく，明らかな水乎感染

が主流をなすウイルスでは都市部と山村での抗体

の分布が全く異たることがあるのである。 EBV 

に対する抗体の保有率が麻疹と同じ保有率 10 0 

％に近く， しかも乳幼児でも 80％を示すことか

らみるとこのウイルスには，垂直伝染芍やると考

えざるを得ない。最近Paul Gerben同じこ

とを述べている。当然問遜としてEBVと他のヘ

ルペス群ウイルスとの共通抗原性がとりあげられ

るのであるが，現在の処共通抗原性はないとされ

て居り，我々のみとめた抗体は， EBVのみに対

する抗体であると考えてよかろう。この高い陽性
28) 

率と最近Evansらによつて発表されたアメリカ

大学生は，入学時 26'}hのみが抗体陽性を示し

7 4％の陰性者の内 l_4. 9％が在学 4年間のt喝に

伝染性単核症にたつたと言う報告やHenle等

の 80 r/,陽性になるのは肯年期であると言うこと

などを比較すれば，我国でのこのEBVの伝播は

極めて高度であることが判るのである。我国では

殆んど伝染性単核症をみないことと高度のEBV

抗体保有率との間には当然，因果関係があると考

えられるが，何故外国と我国との間にこのような

差異があるのか又，我国では果して不顕性や潜伏

感染の以外に何か別の形の病気があるのか更には

このウイルスと白血病やガンとの関係などについ

て究明されて行くことを期待するものである。

結 論

秋田県内在住健康者 39 0名につきヒトのヘル

ペス群ウイルスに対する保有状況を調査した。

即ち， HSV, VZV及び CMVVCついては C

Fを用い， EBVについては埜光抗体法によつて

測定し年令別及び，居住地区別に比較した。 HS

v及びVZVについては，過去に於て我国及び諸

外国に於て得られた成績と大差がなく，交通の便，

不便，人口の積密度は関係ない如くであつた。し

かL,, CM V VCついては，都市部では高率の保有

率を示したのに対して一山村では保有者がなく極

めて対照的であつた。 EBVについては都市部，

山村部共極めて高率な保有率を示し，本ウイルス

の我国に於ける本態究明について若干の考察を加

えた。

本稿の概要は第 43回日本伝染病学会ツンボジ

ウム「ヘルペス群ウイルス感染症」に於て発表し

た。

尚，本研究の一部は秋田県立中央病院医学研究

費陀よつた。
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