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1988年に本県で分離された麻疹ウイルス変異株の性状

斎藤博之＊佐藤宏康＊安部真理子＊原田誠三郎＊

天野憲ー＊＊須藤恒久＊＊＊森田盛大＊

I 緒言

1987年から 1988年にかけて本県において大流行した

麻疹は患者4000名，死者 10名を数えた．この時期に分

離された麻疹ウイルス 4株と 1990年に分離された 2株

についで性状分析を行ったところ，ェンベロープに局右

する糖蛋白1)2)の一つである hemagglutinin(HA)に変

異かあることがわかった． HA蛋白は細胞表面のレセプ

ターを認識し，感染成立に重要な役割を果たす蛋白と言

われている3)~5),

琳診ウイルスは変閃は起こさないと考えられてきた

が見最近のモノクローナル抗体を用いた研究では HA

蛋l’1のエピトープに株間で少しずつの逢いかあることか

わかってきた7)~12)・

本研究では，分離株の HAが標準株（Edmonston株）

のそれに比して分子星か人きいこと，サルl(ll球凝集能か

欠殆していること，及ひ，サル腎由来の細胞に感染し1ふ

いことを見いだした．このような大きな変異をもつ麻疹

ウイルスはこれまで報告されていないと考えられるので

その概要を報告する．

II 方法

A. ウイルス分離

ウイルスは麻疹患者の咽頭拭い液から，マーモセット

B条111IJ包山束の B95a名IEII包を用いて分離された．この細

胞は国立—f•防衛生研究Ilil林疹ウイルス部の小附富美夫f>I}

士から分与頂いた．培地は 5％仔牛胎児血清 (FCS)を

添加した RPM!1640を用いた． B95 a細胞は， 5 rnl 

シャーレでconfluentIこなるまで培養し，焙池交換の後

咽画［拭い液 1rnlを加えてさらに一週間培義した． CPE

を確認した後ー 80℃て凍帖し， これを分離株とした．

サル腎由来の Vero,JINET, BSC-1の各細胞株は 5%

FCSを含むイーグルMEM焙地にて瑶養した．

B. ウイルス試料調製

麻疹分離株は B95a細胞で培養した後， 1当） 1に示すと

おり精製した．また，対照としてEdmonston株も同様

に処理した．
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図1．麻疹ウイルスの濃縮方法

C. SDSポリアクリルアミドケル電気泳動とウエスタ

ンプロット解析

Laemmliの系13)に従い， 7~ 10％指数勾配ゲルを用

いて行った．ゥェスタンプロットは，ゲルをニトロセル

ロース膜に転写した後， HA蛋白に対するウサキ抗血清

により HA蛍白のバンドを検出した叫この抗皿（打は東

京大学医科学研究所獣医学研究部の吉川泰宏博士から分

与頂いた．

D. 血球凝集試験

Bで調製した式料を感染仙 10'TCID50/50 μIf日当に

希釈してマイクロプレート法による血球凝集試険を行っ

た．血球はアフリカミドリザルのものを用いた．

m 結果

A.細胞への融染性

表 lに示すとおり全ての分離株は B95 a細胞でのみ

分離できた． B95 a細胞で分離されたウイルスを

Vero, JINET, BSC-1のサル習由来細胞に接種しても
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表1 ウイルス分離成績

Cell-line 

Vero BSC-1 JINET B95a NT' 

Edmonston ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ 

N o . 2 ＋ ＋ 

2 4 9 6 7 ＋ ＋ 

2 5 0 0 6 ＋ ＋ 

2 5 0 7 6 ＋ ＋ 

2 6 3 1 9 ＋ ＋ 

2 6 6 6 2 ＋ ＋ 

・麻疹ウイルス診断用抗血清（デンカ生研）による中和

試験の判定

CPEは認められなかった．また， これらの細胞で 3代

継代 (CPEが現れなくとも 3日おきに盲継代）し，その

培地を B95a細胞に加えても CPEは認められなかっ

た．この結果は， これらの分離株が， Edmonston株と

違ってサル腎由来細胞には感染しないことを示している

ものと考えられた．

B. HA蛋白の分子量

図2にEdmonston株と分離株のウエスタンブロット
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eèJ

O
e
 

eヘ

j
e
e
4
0
0
e
 

0
ヘ

S

e

o

s

 

eへ
J

e

9
o
 

r
e
e
o
s
 

eへ
J

e
eゃ
ふ
忍e
e
eo 

e
4
 

苓

さ
令s‘
 令

205-

97.4-

67-

45-

25-

図2.麻疹分離株のウエスタンプロット

表2 麻疹分離株HA蛋白の分子量の比較

STRAIN MW. OF HA  

EDMONSTON 73 kDa 

No. 2 (1988) 80  

24967 (1988) 80  

25006 (1988) 80  

25076 (1988) 80  

26319 (1990) 80  

26662 (1990) 80 

を示す． Edmonston株と分離株の分子量を比較する

と，前者が73kDaなのに対し，後者は80kDaと大きく

異なっていた（表2).

C. 血球凝集試験

表3に示すとおり， Edmonston株が512倍の HA価

を示したのに対し，分離株では凝集が認められなかっ

た．

表3 麻疹分離株の血球凝集試験成績

STRAIN HA  TITER 

EDMONSTON 512 

No. 2 (1988) く4

24967 (1988) く4

25006 (1988) く4

25076 (1988) く4

26319 (1990) く4

26662 (1990) く4

IV 考察

上記A.B. C.に示された成績はいずれも HA蛋白の

生物学的機能にかかわる問題であり，過去にこのような

報告が無かったこともあわせて極めて興味深い． HA蛋

白は糖蛋白であるが， このような分子量の違いがペプチ

ド鎖に由来するものか，あるいは糖鎖に由来するものか
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は今後解析すべき重要な課題であると考えている．何故

ならば，サル腎由来細胞に感染しなかったことや，サル

血球凝集能が欠落していることは HA蛋白分子上の細

胞レセプター認識部位に異変があることを示唆している

からである．

本研究において明らかとなった HA蛍白の変異と病

原性との関係は未だ不明であるか， HA蛋白が感染成立

に重要な役割をはたしていることを考えれば興味がもた

れるところである．すなわち， このデータはウイルス感

染の機構を分子レベルで解明する糸口となり得るであろ

うことを示唆していると考えられる．

1987年から 1988年にかけての麻疹の流行は， ワクチ

ン未接種者を中心に広がった．麻疹ウイルスの HA蛋

白に卜述のごとき変異が認められたが，従来の麻疹ワク

チンは依然有効であると考えられる．しかしながら，

MMRワクチンにおける無歯性髄股炎の副作用が明らか

となり，各地方自治体かMMRワクチンの実施に慎重と

なっている今日，接秤率の低ドか懸念されているが，淋

疹の流行を阻止するためには， I林疹単独ワクチンに切り

替えるなどして接種率の向 1一：をはかる必要があるだろ

っ．
いずれにしても，今回得られたデータをベースにし

て，今後麻疹ウイルスの変異を更に検討していきたいと

考えている．
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