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昭和53, 54年度流行した手足口

病患者からのウィルス分離成績
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I 緒 言

秋田県では昭和53年度に引き続き54年度にも Hand,

Foot and Mouth Disease (HFMD)の流行が観察さ

れた． 一般にEnterovirus による感染症の好発季節は

夏期であるが，昭和54年疫に侵襲したHFMDの病原ウィ

ルスは夏の終りに出現し，秋さらには冬期間でも散発的

に分離されるなど，従来のHFMDの流行とは多少とも異

なる様相を呈した．

本報では， 53年度のEnterovirus71 (E-71)によ

るHFMD の流行と比較させながら， 54ィ，：度に流行した

Coxsackie A -16 (Cox. A ・ 16)ウィルスによるHFMD

の概況と， ウィルス分離率について比較検討したので報

告する．

ll 材料及び方法

A.分離材料

疋点観測謁査時にI-IFMDと診断された患者から検体を

採取した．すなわち，昭和53年疫は39名より咽頭拭い液

39検体，水疱液 3検体，昭和54年度は28名より咽頭拭い

液28検体，水疱液8検体，災便 1検体である．

B. ウイルス分離

1. 細胞による分離

既報に準じて行った 1)・｛吏）廿細胞は初代サル督(MK),

I-IEAJ細胞， HE（人胎児線維牙細胞）を用いた．I-IEAJ

細胞は1fn‘i青を含まないMEM,他は 2形に牛胎児1（U泊を含

むMEMを維持液として）IJいた．

2. 哺乳マウスによる分離

、-'i所では飼育した牛後48時間以内の哺乳マウス (SM)

の腹腔内に検体を0.05mlずつ接柿し， 14日間発括の臼無を

観察した．

3. 同定用抗1in泊
抗l(ll‘/』は秋田大学医学部微J_lー＿物学教室，須藤栢久教授

Polio ウイルスに対する抗血清は当所で作成したものを

使用した．

C.同定方法

常法に準じて行った 2).

III 成

・・
 

0

0

0

0

0

 

O

)

)

)

)

 
(

1

、

し

（

6

5

4

3

2

 

梢
報
収
船
患
れ
発

Il
人
数
（

．
．
 ）

 

JOO,― 

績

A.情報収集患者数と検体採取数及びウイルス分離成
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図 L l!MD53~54年炭の手足口病患者発生数とウイルス悶

分離成紐

図 lに示した如く，秋田県微生物憾染症速報によれは

53年度の患者発生ビークは 6月で1327名であった．この

期間の検体採取数は最も多く 14検体であったが，分離株

数は 6株であった． 54年度の患者発生は前年に比較して

全体的に少なく， ピーク時のIO月で245名であった．そ

して， ll, 12月と梢報収比患者発生数か暫次減少するに

ともない検体採取数も減少する傾向にあった． 55年 2月

53り

12 

54'1~ 

8 12 (JJ) 

祁．｛，：

より被分与の抗Cox.A--16家兎血沿及ひ抗E-71家兎i_(ll に2株のCox.A-16が分離されたか， この月の柏報収隼

泊を用いた．またCox.A-4, Herpes Simplexおよび 患者数は仲か 9名であった．

＊秋田虻衛生科学研究所 ＊＊巾利組合総合病院小児科

＊＊＊秋田組合総合病院小児科＊＊＊＊山本糾合総合病院小児科
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表I. 53年度HFMD患者からのウイルス分離成績

細胞による分離
No. 氏名 年令 性 採取地区 採取年月日 病日 同定結果

咽頭拭液 水疱内容

1 M•R 1 男 由利 5 3. 4. 1 7 2 

2 K・M 2 /9 II 

” 2 

3 T•K 1 女 ,, I,, 2 

4 T•R 1 男 山本 53. 5. I I 2 ＋ E-71 

5 S • N lOM 女 II 

” l ＋ E-71 

6 K•H 1 男 ‘’ II 1 ＋ E-71 

7 T•K 7 女 ／／ 5 3. 5.1 2 7 ＋ E-71 

8 T•M 9M 99 II II 2 ＋ E-71 

， E•K 9M 99 

’’ 5 3 5. I 5 l ＋ E-71 

10 T•R 3 男 II 

” 3 ＋ E-7l 

11 N•Y lOM II 由 利 5 3. 6. 5 2 

12 T•K 4 女 II 99 3 

13 K•M 3 男 山本 5 3. 5. 2 7 3 

14 T•A 2 II II II 3 ＋ E-71 

15 H • S 1 II 秋 田 5 3. 6. 2 5 ＋ Adeno 

16 H・K 4 女 II 5 3 6. 1 2 3 ＋ E-71 

17 T•K ， 男 ’’ 5 3 6. 1 9 5 

18 T • S 3 99 

’’ 
I 

’’ 2 

19 N • I 2 女 II II 2 ＋ E-71 

20 K・K 2 ん’ II II 4 

21 S • E 7M 99 ‘’ 5 3 6. 2 6 3 ＋ E-71 

22 T•K 3 男 ’’ ‘’ 4 ＋ Cox.A-7 

23 S • 0 llM 女 II ‘’ 2 ＋ E-71 

24 T•N 6 男 ” 
II 3 ＋ E-71 

25 K•M 3 女 ’’ ‘’ 4 ＋ E-71 

26 T • S 3 男 99 5 3 7. 3 3 ＋ E-71 

27 R•K 2 99 ｛ 

’’ ‘’ 2 ＋ E-71 

28 S • K 6 II 

” 
II 3 

29 T•T llM ” 
II II 2 ＋ E-71 

30 T•N 1 女 ‘’ 5 3 7.1 0 3 

31 N・K 1 99 

’’ ‘’ 2 

32 K•Y 2 男 ‘’ II 3 ＋ E-71 

33 N • S 4 男 ‘’ II 2 

34 N•H 1 99 

’’ ‘’ 2 ＋ E-71 

35 O•K 2 女 ’’ I 5 3 7.1 7 3 十 E-71 

36 O•T 4 男 II II 3 ＋ E-71 

37 K・H 2 II ‘’ II 4 ＋ E-71 

38 Y•O 1 II 

” 5 3 9. 1 1 8 

39 K•T 4 99 ・ 由利 5 3 6. 5 5 
， I i 

.^~ 
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表2. 54年度HF:MD患者からのウイルス分離成績

採取地区
咽頭拭液 水疱内容 羮便

No. 氏名 年令 性 採取年月日 病日
IHEAJ SM ＊ HEAJ SM 

同定結果
HEAJ SM 

1 H•S 1 男 由 利 5 4. 5. 2 1 7 

2 I • N 1 女 秋 田 5 4. 7. 1 2 ＋ 

3 I • N llM ” 
II 5 4. 7. 1 4 3 

4 K•T 13 男 ’’ 5 4. 8. 1 3 3 

女 山本
＊＊ 

5 O•T 1 5 4. 8. 1 8 3 ＋ ＋ TI'• t 

6 I • M 1 ” 秋田 5 4. 9. 1 9 3 ＋ ＋ ＋ ＋ 

7 K•K 1 99 山 本 5 4. 1 0. 8 3 n • t 

8 O•H 2 ” 
II 5 4. 1 0. 1 5 3 十 十 -l-

， Y•E 3 99 99 5 4. 1 0. 1 8 3 十 ＋ 

10 M•T 15 II ‘’ ” 2 十 十

11 I • K 3 99 99 5 4. l 0. 2 2 2 十 n • t 

12 T • S lOM 男 秋山 99 2 -I一 n • t -|— n • t 

l3 H•K 1 女 II 9/ 3 十 n • t 

14 S • N 4 男 99 5 4. 1 0. 2 9 2 十 n • t I- n • t 

15 S • M 3 女 山 本 5 4. 1 0. 2 2 2 十 n • t 

16 N • S 2 99 秋田 5 4. 1 1. 5 6 ＋ n • t 

17 K・M 3 99 99 5 4. 1 0. 2 4 2 ＋ n • t 十 n • t 

18 N・M 2 II II 5 4. 1 1. 1 9 8 十 n • t 

19 T・S l 男 ’’ 
II 4 n • t 

20 K・K 3 99 99 99 4 n • t n • t 

21 S • M 5 99 

’’ 
99 4 ＋ n • t 

22 O・A 1 女 山本 5 4. 1 1. 2 6 4 十 n • 1 

23 W・T 9M 99 由 利 5 4 1 2 3 2 ＋ 11 • t 

24 O・Y 2 99 秋田 5 4. 1 2. 1 7 2 十 n • t 

25 S・Y 2 ’’ 山 本 99 2 I- n • t 

26 K・N !OM II 由利 5 5. 2. 2 5 11 n • t 

27 K•M 2 99 山 本 5 5. 2. 2 8 2 r 1- n • t 

28 K・M 5 II 99 99 2 -I n • t 
——~—-- - 一^

- --， 
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B. ウイルス分離同定成紐

昭和53年疫のHFMD患者からのウイルス分離同定成績

は表 lに示したとおりであった．すなわち， 39症例中24

柾例(61.5%)の咽頭拭い液からウイルスが分離された．同

定の結果E-71, 22株， Adeno,Cox. A -7 が各々 l

株でいすれもHEAJ細胞で分離された．水疱液 3検体か

らの分離はいずれも 1陰性であった．SMによる分離は実施

しなかった．

54年度の分離同定成績は表 2に小したとおりで， 28症

例l|121抗例(75.0知）かウイルス分離阻性であった．同走

の結果Cox.A -16, 18株， UJX.A -4, Herpes Simplex, 

Polio I型各 1株であった．SMcのみ陽性をホしたのは

Cox.A-4か分離された 1例，梃便よりCox.A-16か

分離された 2例のみであった．分離材料別にHEAJ細胞

とSMこよる分離を比校すると，それぞれ咽頭拭い液64%

(18/28), 66形 (6/ g)とはは1hJ程度であった．し

かし，水疱液からの分離ン年はHEAJ象Ill抱62.59る(5/ 8 

), SMは3検体とも 1険性であった．

C. ウイルス分離率と年令分布

図 2に示した如<, 6才以下でのE-71の分離率は 7-

11月85.7％と最高で 2オ75%, 3オ， 6オ50飴， 4オ40%,

lオ 33.3％の順であった． ―•力， Cox. A-1舶｝離率は4
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が， Cox.A-16感染症例では 4病日以内で 8例中 5例（

62.5形）が陽性であった（図 3).

53
年

度 w．考 察

症

例

数

閂

年

度

（月）

図2. HFMD患者からのウイルス分離率と年令分缶

オ， 5オ100形， 2オ83.3%,3オ80翠 7-11月50%, l 

オ37.5形といずれも 1オ児での分離率が低かった．また

E-71では 7-11月， 2オ児と比較的年令の低い小児で

分離率が高いのに対し,Cox.A-16では 3~5オのいく

分年長児に分離率の閥い傾向が観察された．

D. ウイルス分離率と経過病日

咽頭拭い液からの分離率を比較すると， E-71は1病

日100%, 2病日50形， 3病日 61.5％であった．3病日ま

での平均分離9・ヤ60知， 4病日までのそれは 58.8%てあっ

た．一方， Cox.A-16の分離率は 2病日 91.7彩， 3病□
62.5彩， 4病日25形であった． 3病日までの平均分離率

は80彩， 4病日までのそれは 70.8形といずれのウイルス

についても感染後の病日経過にしたがい分離率は低下す

る傾向にあった． E 71は7病日， Cox.A-16では 6桐

日まで咽頭拭い液から分離陽性てあ）た．水疱液からの

ウイルス分離では E-71流行例 3例すべて陰性であった

咽頭ぬぐい液 1，水疱内溶液

'(50) ― 
:6j互

10 
53 

年

度

10 

f・，、1

"I→ 

度

1,.s' 「I

図3. HFMD患者からのウイルス分離ネと病日分（IJ

従来HFMDはその病原を相互に換えながら， 2~3年

の問隔で流行をくりかえしてきた 3)・昭和53年夏の流行

ウイ）レスはE-71であった．」）ところか翌54年にもHF

MDの流行が観察され 2年連続の流行とtよった．秋田兒

微生物感染症発生状況速報によっで清報収集された患者

数と病原検索のために，検体採取された患者数の関係を

みると，両者は必ずしも王比例関係には｀f：ぃ．しかし，

定点観測か速急なる病原検出確認としうこと 1こ目的をお

いていることを考えろと，その目的を 1一分に果しえたも

のと確信している．すなわち， 53年の流行では 6月のヒ°

ーク前に E-71が病原であることを診断し，また54年の

流れでは 8月にはCox.A--16を検出確忍していたから

である．しかしながら流化の規模を把捏し解折するため

には，情報収集と病原検索に加え疫学的調査が必要であ

ると思われる．

Cox.A-16の侵襲はE-71の流行より比較的mildであ

ったことを示していると考えられるかこれiこは季節的

要因か人きく影響しているものと推定された．すなわら，

E-71は5-7月とEnteroirus の流行期に一致してい

たのに対し， Cox.A-16の流行はEnterovirusの流行期

としてはむしろ異常とも思える10-12月に浣行したため

と枡定された．またCox.A.--16は55年 2)jにも分離され

るだど，ととの侵襲は極めて1』発であること，および総体

的に患者発生数が少数であったことなどから， 55年夏期

に再度Cox.A-16による HFMDの流行が懸念された．

E 71(j)分離ではHEAJ¥1H胞がMK罰胞より分離率が

高かったか，川本 5)らMK印胞が劣ることを報告してい

る．また， SMを用いてE 71が分離さオした冽は本邦て

は報告されていないようである．―方， Cox.A-16では

HEAJ細胞， SMの両系でよく分離された．従って，著

者らは日FMD功流行伶l万は分離材料をHEAJイ圃胞と SM

の旧系に桜種し，両系てウイルス分離唱性ばらば Cox,

A-16, HEAJ細胞にのみCPE陽性であればE-71,

SMでのみの発症ではCox.A-16以外のCox.A群ウイル

スを疑って，それぞれ同定にかけて大きな誤りはないも

のと考えている．しかし，季節はずれの散発症例からの

分離ては伯重な同定か必要である．

検体採取された患者の好発年令はいずれの流行例でも

1オ児がヒ°ークであったが，過去の報告例6),7),8191でも 3

才似下が圧倒的に多い．

E 7]の検体別分闘辛は 56.4%であったか， 30~50りづ

台の蜆缶51,7( !J½ゞ多いしまた，水疱液から(JJ分離報告5),11) 
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では50~80％台である•Cox.A-16 の分離率は咽頭拭

い液で 64.351る，水疱液で 62.5%であったが，一般にはい

ずれも50~60形台の報告10),12)が多い．また髄液からの報

告8),9),12)もある．しかし，一般に髄液の採取は羮便，咽頭

拭い液に比較し困難である．分離率の差は検体の種類と

病日，および分離に使用する培養系によって左右される

場合が多い．焚便からのウイルス排泄は比較的長期間に

及ぶので， HFMDをはじめとするEnterovirns感染症で

は奨便又は直腸拭い液を咽頭拭い液とIr!]時に採取し，か

つ， 3病日以内の検体採取であればウイルス分離率（病

原診断率）の向上が期待できよう．とくに， E--71の分

離ではMK細胞は好適ではなく，むしろHEAJ細胞4),

CMKl―的細胞 51,GM.Ki細胞 9)などの継代細胞かよい

成紐を得ている．

54年度にはHFMDと診断された患者の咽叫から 1株の

Cox.A-4が分離されたか， E-71, Cox.A 16以外の

ウイルスにも注目し， HFMDの病原を解明していく必要

があると考えられる．

V. まと め

昭相53~54作皮に流行したHFMD患者から木11巽なる約

原を検出し以卜-の成績をえた．

I.定点観測での検体採取数は必ずしも帖恨収集患者

数に比例しないが，病原の早期検出と解明には，その11

的を十分辻成していることが確認された．

2. E-71はHEA]細胞で高率に分離され， Cox.A

-16はHEAJ系111/J包， SMの山糸で分離された．したがっ

て，両糸を併用することによりHEMD病因O)''?.}リl解折の

可能性か示唆された．

3. E 71は3オ以卜^の小児でよく分離され，Cox.A

-16は2~ 5オで分離が高かった．また，いすれも 3病

H以内の検体からの分離字が高かったか今後，党便材料

の採取も必要である．

稿を終えるに］竹）抗lflli行を分与してドさった秋田大学
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医学部微生物学教室，須藤恒久教授に感謝いたします．
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