
永井 ２００３年末から日本を含むアジア地域に猛威をふるっ

た鳥インフルエンザについて，科学的に解明されているこ

と，解明されていないことを整理し，事実にもとづくリス

ク評価を行い，今後の対策に資することは科学者の責任で

あります．吉倉廣先生をとおして，日本学術会議の黒川清

会長も我が国の専門家集団の対応に関心をもっておられる

ことを知りました．そこで，本日は座談会という形で，「高

病原性（強毒）鳥インフルエンザ」について，様々な角度

から検証してみたいと思います．まずは，このところ第一

線でご活躍の大変お忙しい皆様の万障繰り合わせてのご出

席に厚く御礼申し上げます．各論点を私から数枚のスライ

ドで提示し，忌憚のないご意見を賜りたいと思います．

病原性（毒性）の分子的理解と高病原性（強毒）

株出現のメカニズム

永井 インフルエンザウイルスにはH１からH１５まで１５種

類の亜型がありますが，昔家禽ペストと呼ばれた極めて致

死性の高い強毒株と軽微な感染に終わる弱毒株がともに存

在するのはH５とH７だけです．１９７９年に，H７の強毒株

と弱毒株の比較研究により，ウイルスが細胞に侵入する際

に働くHA蛋白（赤血球凝集素）が，強毒株の場合はす

べての組織・細胞で宿主プロテアーゼによりHA１とHA

２に切断活性化されるためにウイルスは全臓器に感染を拡

大でき，致死的な結果をもたらすが，弱毒株のHAは気

道や腸管のみで切断活性化されるので，良性の局所性感染

に終わるという理解に達しました．これはとくに新しい発

見ということではなく，同じく鳥を宿主とするニューカッ

スル病ウイルス（NDV）の強毒株と弱毒株を用いて，私

が１９７６年に発見した“ウイルス病原性のNDVパラダイム

（プロテアーゼ依存性原理）”がそっくり適用されたもので

あることを申し上げておきたいと思います．HAに相当す

るのがNDVでは F（膜融合）蛋白です．切断活性化が全

組織で起こる（強毒株）か，一部の限定組織でしか起こら

ない（弱毒株）かは，大雑把には，HAや Fの切断部位が

塩基性アミノ酸の連なるmultibasic であるか一個のアル

ギニンのみが存在するmonobasic であるかにより決ま

る．自然界では，NDVの場合，弱毒株の切断部位のアミ

ノ酸置換という比較的単純なプロセスで，multibasic 切断

モティーフをもつ強毒株へと進化する．鳥インフルエンザ

ウイルスは，弱毒株の切断部位にペプチドが挿入され，そ

れにさらに点変異が加わり，multibasic な切断モティーフ

をもつ強毒株が出現するという，面白い進化パターンを示

します．カモなどが保有する弱毒株がニワトリ集団に入

り，半年とかの比較的長い期間を経て強毒株へ変わる．カ

モからニワトリに入った当初は非常に増殖しにくいようで

すが，間にシチメンチョウ，ウズラ，アヒルなどが介在す

ると，弱毒ウイルス伝達は容易になるということを喜田先

生から聞いたことがありますが．

喜田 今までの事実はそうですね．伝達が容易になるとい

うのは，実験で証明したのではなく，シチメンチョウ，ウ
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ズラ，アヒルが介在してニワトリに伝播したと考えられる

例があることに基づいています．実際，カモのウイルスを

ニワトリに感染させようとしても，なかなか感染しない．

生きた鳥を売買する市場などにはシチメンチョウ，ウズ

ラ，アヒルなどがニワトリと一緒にいますから，そういう

ところで伝播するのではないか．そしてニワトリからニワ

トリに数ヶ月間受け継がれ，ニワトリに対する病原性を獲

得したと考えられる例があったという事実です．

永井 河岡先生にお聞きしますが，H５とかH７の強毒株

と弱毒株HAのシークエンスをアラインすると，必ず強

毒株の切断部位のペプチド方がはみ出まね．

河岡 ほとんどの株ではみ出ます．

永井 それは挿入？

河岡 今まで取れているH５ウイルスで２株挿入のないの

があります．それは単なる置換です．それは糖鎖が関与す

る例ですけれども，それ以外は全部挿入です．

永井 置換というのは，河岡先生が発見された糖鎖が外れ

て強毒化したという事例でしょうか？その場合，最初に

multibasic な挿入があって，その次に糖鎖が外れたという

解釈は出来ないでしょうか？

河岡 これは，最初からHA開裂部位に塩基性のアミノ

酸が連続していた例で，開裂部位近傍の糖鎖がなくなった

ため，HAが様々な組織に存在する蛋白質分解酵素で開裂

されるようになり，その結果強毒になったわけです．

永井 分かりました．さて，挿入などによる強毒化はもっ

ぱらニワトリ体内でおこるんですね．

河岡 そうです．野生のカモから分離されたウイルスの中

で強毒だったのはこれまでのところH７亜型のウイルス１

例だけです．

永井 かなり例外的ですね．ニワトリで強毒化したあとに，

偶然そのカモに入ったということは考えられませんか？

河岡 十分に考えられます．

永井 さて，さきほどの河岡先生の仕事で，H５がmulti-

basic motif を持ちながら低病原性，それは近傍への糖鎖が

付加されているのでプロテアーゼがアクセスできない．そ

の糖鎖を除く点変異がおこると容易に切断されるようにな

り強毒化するというのがある．さらに，ウイルスのNP遺

伝子由来の長いペプチドが挿入され，multibasic ではない

が，易切断型になり高病原性になったという例もありまし

た．一方，OIE（国際獣疫事務局）の高病原性鳥インフル

エンザウイルスの分子的診断基準として，HAにmultiba-

sic 切断モティーフの存在ということだけが挙がっている

んです．だから，診断基準をもう少し広げるとか，それを

補強するウイルスの表現型も最小限調べてみなきゃいけな

いということになるんじゃないですか．

河岡 取り決めでは，ウイルスを増やした発育鶏卵の漿尿

液を１０倍希釈したものを静脈注射して８羽中６羽死ねば強

毒株ということになります．

永井 わかりました．ただ切断部位のアミノ酸には，先程

述べました重要な例外的事例が，少数ではあるが報告され

ていることは念頭に入れておく必要があるでしょうね．い

ずれにしても，大筋として，弱毒株が基本にあって，それ

はカモなどが持っていて，ニワトリ集団に入って初めて強

毒化するということでよろしいですね．

強毒株の自然界での存続と宿主域

田代 自然界でカモなどから分離される鳥のインフルエン

ザウイルスには，強毒株というのは今までほとんど報告さ

れていないですね．

喜田 ないと思います．

田代 その理由として，いろいろなことが考えられると思

います．まず鳥が死んでしまうから見つからないんじゃな

いかという仮説が考えられますが，今までの強毒型のH５

やH７ウイルスも，２００２年まではカモではほとんど不顕性

感染だったですね．そうすると，カモの中では強毒のウイ

ルスが維持されているんじゃないかという可能性は．

永井 確かに９７年と２００１年のH５N１はカモに感染できな

い，病気も起こさない．ところが，２００２年の香港の自然公

園で，死んだカモから分離された新しい株は，カモに致死

的な全身性感染を起こすことができ，かつ，抗原的にも９７

年来のH５とは違っているという報告がありました．これ

はH５ウイルスが変化をしてきたのか，あるいはそうじゃ

なくて，H５の中には，カモにも毒性を示すものが昔から

居たということなのでしょうか．

喜田 カモ，ニワトリ，ヒトやいろんな動物がインフルエ

ンザウイルスに感受性があるかないかということではなく

て，自然界のカモから取れるウイルスは，カモとの間で，

安定な宿主寄生体関係を築いている，要するに，弱毒ウイ

ルスになっているわけです．それがニワトリに入ってくる

と病原性を獲得する．あるいはブタやひょっとするとほか

の動物でもヒトのウイルスと遺伝子再集合を起こして，ヒ

トに感染できるようなウイルスが誕生するかもしれない．

実際にカモから分離されるのは，病原性のないウイルス

で，それはニワトリになかなか感染しません．

永井 いわゆる弱毒株ですね．

喜田 そうです．昨年動物検疫所で中国からの輸入アヒル

肉から分離されたH５N１ウイルス株は，ニワトリにもカ

モにも病気を起こして，カモは神経症状を示し，全身感染

を起こしました．強毒ウイルスのカモへの感染実験はそん

なにないと思います．強毒ウイルスを感染させたカモが症

状を出さないこともあるし，出すこともあります．多分，

そのウイルスがどこで増殖するかということと関係がある

と思うんですが，ニワトリの場合は，血管内皮細胞がター

ゲットになって，どんどん増えて死んでしまうことが分か

っています．カモに全身性の致死性感染を起こすウイルス

が，２００２年に初めて出てきたということではないと思いま
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す．それが自然界に入って，シベリア，アラスカ，カナダ

などの営巣湖沼に持ち込まれ，ずっと存続するというふう

には考えにくいと私は思います．

田代 私はちょっと意見が違うんです．さっき言った様に，

もしカモの中でも強毒性を発揮するんだったら，カモは自

然界で死んでしまうわけです．そうすると，強毒型のウイ

ルスは維持されないんじゃないかと思うんですけれども．

喜田 私もそう考えて発言したのです．カモからは病原性

の強いウイルスは分離されたことがない．自然界ではニワ

トリに感染しない，もしくは病原性がないウイルスがカモ

で受け継がれていて，カモに対しては病気を示さない．ニ

ワトリに対する病原性を獲得したウイルスがカモに感染し

たときは，ニワトリに対する病原性はカモで受け継がれる

のではないかと思います．

永井 議論していただきたいことは，ニワトリの中で強毒

化したものがカモに病原性を発揮するかどうかということ

ですが．

河岡 それは論文があって，Denis Alexander が報告して

いますが，代表的なH５とH７亜型の強毒株のニワトリお

よびアヒルに対する病原性を調べています．いずれのウイ

ルスもニワトリに対しては強い病原性を示しましたが，ア

ヒルは殺しませんでした．唯一の例外がA/fowl plague/３４

（H７N１）で，このウイルスはアヒルにおいて４０％の致

死率を示しました．実験的に高病原性鳥インフルエンザウ

イルスをアヒルに接種しても，多くのウイルスはウイルス

血症を起こしますが，アヒルは全く症状を示しません．

田代 同じことを私も大分やりましたが，ニワトリを数日

以内に殺すような強毒型のH７ウイルスをカモに接種して

も，カモは全身感染を起こしているにもかかわらず，死な

ない．見たところ全く症状を出しません．それから，ウズ

ラに感染させた場合も，最初は何ともないんです．その肺

をすりつぶして，またウズラに継代していくと，４，５代

でどんどんウズラを殺すようにはなる．そのときの遺伝子

の塩基配列は全部は見ていませんけれども，HAは全然変

わっていなかったですね．

永井 そうすると，さきほどの２００２年香港自然公園のH５

というのは，カモを発症させたという点で今までのとは違

うんですか．

河岡 カモに対する病原性に関しては，今までの強毒株と

は明らかに違います．

永井 違ったウイルスが新たに出現したのか，あるいはす

でに存在していて我々が初めて観察したのか．

河岡 日本の株は別ですけれども，アジアで流行している

H５N１ウイルスの中には，カモに感染し，殺すものがい

るという点で非常にまれなケースだと思います．少なくと

も我々が知る限り，このようなウイルスは存在しませんで

した．

山口 今のカモなんですが，アヒルと渡りをするカモとは

同じと考えてよろしいんでしょうか．

喜田 北京ダックという普通のアヒルはマガモを家禽化し

たものですから，感受性は同じだと思います．実験でも同

じ成績を得ています．

永井 ニワトリに対して毒性を獲得したウイルスが，カモ

には病原性を発現しないことが多いとなれば，カモはそれ

を運んで歩くということになりますか．

河岡 我々が知らないうちに運んでいるかもしれない．

田代 可能性としてはある．そういうのを徹底的に調べ上

げているわけじゃないけれども，そういうものは今までは

見つかっていなかったのです．

喜田 インフルエンザウイルスをカモやアヒルに実験感染

させると，７日から１０日以内に個体の体内から排除されま

す．長いこと感染して排泄し続けることはないので，カモ

の個体から個体に受け継がれない限りは，運び屋としてカ

モを警戒する必要はないんじゃないかという気がします．

持続感染しないので，カモ個体が感染から１０日以上経っ

て，ほかの鳥類にそのウイルスを感染させることはできな

いわけです．

田代 それは個体ではそうかもしれないけれども，カモは

集団で移動しますから，どこかの水場で休憩すれば，そこ

で水中に排泄されたウイルスによって別の個体に感染が拡

がり，集団としては維持される可能性もあると思います．

しかし，野生のカモからは強毒型のウイルスは分離されま

せんね．

河岡 強毒株が自然界の水禽類に常にいるわけではないこ

との根拠の１つは，いろんな強毒株を系統発生学的に解析

するとそれぞれが独立しているからです．

永井 なるほど．強毒株は自然界では安定して保持される

ことはない，歴史的には新しい株の出現，消滅のくりかえ

し．

河岡 解析可能な過去１００年程度の，しかもおそらくは，

その間に出現した強毒ウイルスのごく一部を調べた限りで

は，そうです．

喜田 強毒株がカモに感染してこれが自然界で保持された

という証拠はないが，可能性は否定できない．

河岡 可能性はあるけれども，保持されていないという可

能性の方が高いといえます．ただ，分母（自然界に存在す

るインフルエンザウイルスの総数）が大きいので，充分な

数のウイルスを調べたかどうかという問題は残ります．ウ

イルスが強毒になるのはおそらく，家禽，つまりニワトリ

だと思うのですが，強毒ウイルスの数と自然界に存在する

弱毒ウイルスの数の比が圧倒的に違うので，強毒ウイルス

株が見つからないだけなのかもしれません．

喜田 ウェブスター博士が，強毒ウイルスがカモに戻っ

た，これは危ないぞという警告を発しています．そんなに

心配しなくともよいのではないかと私は意見を述べまし

た．ただし，北へ帰っていくカモがそれを北方圏の営巣湖
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沼まで持ち込んで，万が一，それが自然界に存続すると危

ないから，北に帰るカモを調べています．

永井 哺乳類ではネコに病気を起こすと注目されていま

す．新発見かと思ったら，すでに，６０年代でしたか，ネコ

の家禽ペスト感染が日本で見つかっている．

河岡 実験は朝鮮で行われました．６０年代ではなく，第二

次世界大戦前です．これはすごく重要なデータで，戦前の

獣医学雑誌に報告された論文です．どういうことかといい

ますと，ネコが飼料小屋で死亡していたのですがその原因

を明らかにするために，死んだネコの脳乳剤をモルモッ

ト，ニワトリ，ウサギ，マウス，鶏卵に接種したわけです．

そうすると，ニワトリが死亡しました．その死んだニワト

リの症状及び病変が家禽ペストに非常に似ていたわけで

す．そこで，死亡したニワトリの臓器中のウイルスを調べ

ると家禽ペストに対する抗血清で中和されました．そこ

で，その当時存在していた家禽ペスト４株を選び，それを

ニワトリに感染させて，死んだニワトリの臓器をネコにそ

れぞれ食べさせました．そうすると，そのネコが死亡し，

死んだネコの臓器中のウイルスを解析すると家禽ペストウ

イルスと確認されたという実験です．

永井 素晴らしい実験ですね．そうすると，高病原性鳥イ

ンフルエンザウイルスの人への健康被害も９７年の香港が初

めではない，昔からあっただろうと．ただ，サーベイラン

スも不備だったから気がつかなかっただけでしょうか．

河岡 そういうことは，十分に考えられます．

大槻 時代とともに宿主域や病原性が変わってきたという

よりも，ウイルス株によって違うのではないでしょうか．

例えば私たちがコハクチョウから分離したH５N３の弱毒

ウイルスを，ニワトリからニワトリへ継代することによっ

て，強毒化することに成功しています．この高病原性を獲

得したウイルスをマウスに点鼻接種しますと，ウイルス血

症を起こすことなく脳の神経細胞で増殖して，マウスを高

率に殺します．ほかの多くの強毒のウイルスでは，ウイル

ス血症を起こすことにより脳でも増えるというパターンの

ようです．多分，株によってさまざまではないかと思いま

す．強毒ウイルスにもいろいろな性状を持つウイルスがあ

ると思います．

永井 議論をお聞きしまして，「高病原性」というのはあ

くまでニワトリに対してであって，カモを含むその他の鳥

類や哺乳類に対しては，ケースにより異なる．また，同じ

H５でも株間で違うかもしれないと言えましょう．

２００３―０４年のアジアと日本における強毒 H５N１の流行

永井 この度のアジアと日本での流行株の遺伝子解析を山

口先生のところでなされております．具体的なデータは私

の手元には全くありません．山口先生から手短にサマリー

をお聞かせいただければありがたいです．

山口 今回の発生，特に日本の株と隣国で得られた情報で

の遺伝子解析の結果ですが，まず日本で山口県，大分県，

京都府の３か所，京都府は２か所の発生だったんですが，

それらのウイルスは８本すべての分節で，９９％以上，正確

には９９．４％以上のホモロジーがあり，非常に近縁なウイル

スだということです．それに加えて韓国の１２月の初旬に初

発の例から取れたウイルスも同様に９９％以上のホモロジー

がある近縁なウイルスで，韓国，日本には非常に近縁なウ

イルスが流行したという解釈ができると思います．９７年の

H５N１については，一番ホモロジーが高かったのがHA

遺伝子で９６％のホモロジーで，それ以外は９２％以下のホモ

ロジーで，遺伝子の相同性は低い．かなり時間的な経過が

あるということもあります．２００３年については，ある程度

ホモロジーは高いですが，PAとNAの２つの遺伝子につ

いては９４％以下とホモロジーが低い状況です．それか

ら，２００４年のベトナムのヒトから分離された株について

は，ジーンバンクに登録されているデータの範囲内で調べ

たところ，PA遺伝子が９３％のホモロジーで，それ以外の

遺伝子は９７～９９％程度のホモロジーであり，これも PA遺

伝子が特に違っていた．それから，最近得られたタイでの

分離ウイルスですが，これについても PA遺伝子が低いホ

モロジーで，それ以外は９７～９９％だと思います．つまり，

日本のウイルスとベトナム，タイのウイルスを比べた場合

には，PA遺伝子のホモロジーが低い状況でしたので，ど

こかで遺伝子の組換えが起こっている可能性があると考え

ます．

永井 ９７年の香港と，今のアジアのウイルスとの関係はど

うなんですか．

河岡 ウイルスの系統図を見る限り，９７年に流行したウイ

ルスは途絶えてしまっているわけで，今，アジアで流行し

ているウイルスは，９７年に流行したウイルスと祖先は一緒

だけれども，そこから分かれたものです．ところで，韓国

の株というのは，韓国で最初にとれた株ということです

ね．韓国のほかの株はありますか．

山口 そのデータとかウイルスはまだ入手しておりませ

ん．

河岡 なぜそういう質問をするかと言いますと，今回，山

口，大分，京都の３株のHAの開裂部位のアミノ酸を比

較すると，大分のものと韓国のものが同じで，京都と山口

は違いますね．それは日本での流行を考えるときに，韓国

に何種類異なるウイルスがいたのか，そうじゃないのかと

いうのは非常に重要な問題だと思うからです．

山口 韓国にどういうふうに入ったか．どこから来たかと

いうのはまだわかっていない状況です．また，アジア地域

にかなりの発生があったということが想像されます．韓国

と日本は地理的には近いんですが，どういう形で日本にウ

イルスが運ばれたかということがわかっていない状況であ

り，また，かなり遠くからでもウイルス付着物の運搬のよ

うな形で人為的に運ばれて来る可能性があるので，アジア
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のある特定の地域と日本の発生を結び付けるようなデータ

を得るというのは非常に難しいと感じております．

永井 日本の株は韓国のものとは非常に似ているがベトナ

ム，タイのものとは明らかに違うということははっきりし

た．

山口 PA遺伝子が明らかに違っている．

永井 しかし，韓国の中にも多様性がある？

河岡 それはわからないですね．

山口 それから，日本ではニワトリ以外でカラスから幾つ

かウイルスが分離されているんですが，すべて京都の発生

養鶏場の３０キロ圏内での分離です．京都のカラスから取れ

たウイルスについては，ほとんどの分節で養鶏場分離ウイ

ルスと１００％近い相同性ということから，養鶏場から直接

カラスが感染を受けたんじゃないかと推察しています．

永井 流行の始まりを知ることは将来の流行に備えるため

に必須です．大槻先生どうぞ．

大槻 一番最後に発生した京都の事例です．この養鶏場に

は１０鶏舎ありまして，全部で２６万羽以上飼育されて，１つ

の鶏舎で３万羽くらい飼われている大規模養鶏場です．２

月２６日の夜に密告があって，２月２７日に京都府がこの養鶏

場に調べに入ったのですが，その当時すでにかなり多くの

ニワトリが死んでいたということです．私は京都府庁か

ら，発生した高病原性鳥インフルエンザの問題解決に協力

してくれという依頼を受けましたので，３月２日にここの

養鶏場に行き，２時間余りこの養鶏場の中を見ました．そ

のときは鶏舎の中は発生当時のままで，何も手つかずの状

態で現場が残されていました．ごくわずか生き残っている

ニワトリもいたのですが，ほとんど既に死亡していまし

た．８号鶏舎といわれた鶏舎から高病原性鳥インフルエン

ザは発生しました．この８号鶏舎ばかりでなく全ての鶏舎

は開放型の高床式と言われているもので，ニワトリがオー

ルアウト，もう卵を生まなくなって出されるときまで，鶏

糞が一番下の床にどんどんつまれてゆくという，かなり古

い形式のものです．鶏舎内は４段ケージからなり，８列の

ケージの列ができています．鶏舎には非常に大きな窓があ

ります．屋根の一番上に空気の取り入れ口があり，ここか

ら空気が入り下の窓から出てゆきます．この空気の取り入

れ口は鶏舎の前から後ろまで設置されており，空気取入口

には金網が張ってあり，外部からの野鳥等の侵入を防ぐ工

夫はしてあります．しかし，その金網の径が４．０～４．５セン

チくらいで，これはスズメ程度の大きさの鳥でしたら，簡

単に出入りできる金網です．８号鶏舎を最初に見たのです

が，３月２日時点では，鶏舎の外部に近い場所ではなく，

鶏舎の中央部に十カ所程でしたが，それぞれいくつかのケ

ージからはニワトリがすでに外部に搬出され，空白になっ

た部分がありました．その周りで鶏が死んでいたという状

況です．この８号鶏舎では２月２０日からたくさんの鶏，つ

まり，１日１，０００羽以上死亡し始めたのです．それぞれの

鶏舎を２人の従業員で世話をするシステムになっていたの

ですが，死亡する鶏があまりに多くなり，２人ではすべて

の死亡した鶏を外に運び出すのが不可能になり，９人の従

業員全員で３日間死んだ鶏を８号鶏舎から外に運び出す作

業をしたようです．ですから，最初に発生があったいくつ

かのケージには３月２日には鶏がすでにいなかったのです

ね．つまり，ウイルスがどこから侵入してきたのかが推定

できる，非常にわかりやすい現場だったのです．鶏のいな

い箇所は，鶏舎の端ではなくて，中央に近い場所でした．

限定された場所ではなく，少しとびとびに離れて出ていた

のです．上を見ましたら，空気の取入口のほとんど真下に

当たるケージがいくつか空になっていたことが分かりまし

た．これは空気の取入口から侵入してきた何かが，多分ス

ズメ等の野鳥でしょうが，ウイルスを運んできたんだろう

と．しかも，最初は２か所か３か所の限定されたケージか

ら死亡した鶏が出始めたと従業員は言ってます．ほかに９

つの鶏舎がありますが，そちらの鶏舎では入り口に近いと

ころから鳥がたくさん死んでいる状況が認められました．

別の鶏舎を担当する従業員は，８号鶏舎では鳥インフルエ

ンザの発生が始まっていたことは分からず，そのため，８

号鶏舎での鶏の死体を処理する作業を終えてから，ウイル

スを衣服に付着させたまま自分の持ち場に帰って，ウイル

スを広げてしまったと私は考えています．ということで，

私としては，人為的なものよりも，野鳥などが今回の発生

に関係しているのではいないかなと考えています．

河岡 鳥は真っすぐ下には降りてこないとおもうのです

が，どのような解釈をされますか．

大槻 私は，野鳥が鶏舎の外側（横）の方に舞い降りたと

いうよりも，長径（縦）に斜めに降りた可能性を考えてい

ます．

永井 金網のところに止まってウイルスがいる糞を真下に

落としたということも考えられる．

山口 日本での発生については，ウイルスがどういうふう

に入ってきたかは，ほとんどわかっていないです．国内で

続発した分についても，かなり調べられているんですが，

わかっていません．京都の最初の発生と，続発のブロイラ

ーでの発生については，ウイルス自体もほぼ１００％一致し

ているので，京都の最初の農場から２番目の農場に伝播し

たと言えるんですが，何が運んだかわからない．それは，

野鳥かも知れません．日本への侵入については，最初に山

口に入ったかどうかわかりませんが，海外から入ったんだ

ろうと思う．大分の発生については，山口から距離的に遠

いということもあり，野鳥が運んだとも考えにくい．この

病気については，病気を広げる一番の要因は人為的にウイ

ルスを運ぶことだと思うんです．ですから，日本の養鶏場

への侵入は単純ではなくて，人為的に運んだのと，野鳥の

組み合わせなど，幾つかの組み合わせによるということも

考えられると思います．
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永井 なるほど．感染がどんな経路で何によって媒介され

たかを決定するのは大変に難しいことですね．調査にあた

られての感想とか，コメントとかございますか．

喜田 普段の調査，モニタリングが重要であることは，各

方面に理解されたと思います．これまで難しかった実質的

な立ち入り検査も臨床，ウイルス，抗体検査もこの度の発

生を教訓に実施することになりました．

山口 鳥類による侵入の可能性は，科振調緊急調査研究で

環境省と鳥取大学との共同研究で調査を実施しており，農

林水産省は感染経路究明チームを組織して検討を進めてい

ます．

現況―日本では終息，アジアでは？

永井 日本の現状は終息，封じ込め成功でよろしいでしょ

うか．

山口 今までの発生農場の３０キロ圏内は移動制限区域とさ

れ，その中では，完全に清浄かどうかを調べており，現在

調べられている限りでは，その中には発生はないというこ

と．そのほかの地域でも今，臨床的に鶏が大量死亡してい

る状況はないことから，今知られている限りでは，日本に

は発生がなく，清浄化されたと言っていいんだろうと思い

ます．

大槻 今のお話ですが，京都の続きということになろうか

と思うのですが，ここの養鶏場の裏の三方が小高い丘で囲

まれていて，最初に行ったときに，その丘の頂上にカラス

が１００羽以上止まっていました．カラスなど色々な野鳥が，

その養鶏場をねらっているということがよくわかりました

ので，あとでカラスの死亡例が出たと聞いたときに，大体

その養鶏場の周囲にいたカラスの一部分が感染を受けたの

かなと思いました．もしそのようなカラスが感染していた

としても，多分，鶏舎の中の鶏のように，自然界で生息す

るカラスから別のカラスへ簡単には伝播しないと思いま

す．いずれにしても，まだ多少は野鳥がウイルスを持って

いる例はあるとは思うのですが，これ以上大きく広がると

は考えにくいと思っています．

永井 アジアの各国では終息宣言みたいなものが行われて

いて，それは早過ぎるということをみんなが言っているよ

うですが，これについていかがでしょうか．また，日本で

の再燃はどうでしょうか．

田代 まさにそのとおりだと思います．これは全く経済的

な理由や政治的な理由によって，養鶏場を早く再開したい

という国内からの要請などの事情に基づくものです．アジ

ア諸国の鳥インフルエンザの流行状況とウイルスサーベイ

ランスの結果については，１か月以上前から情報が全く来

ません．一部の国では，完全に情報が管理されていて，メ

ディアが伝えないから，みんなもう終わったんだろうと思

っていますけれども，全く実態はわからない状況です．そ

れ以外の地域についても，十分に調べた結果が陰性であっ

たのか，調査していないから陽性の報告が出てこないだけ

なのかが分からない．未確認情報では，まだニワトリの死

亡があちらこちらで起こっているようです．WHOからの

要請でサーベイランス体制構築のために現地で頑張ってい

る西藤先生からの連絡では，インドネシアでは現在もかな

り広がりつつあるようです．昨年の夏から広がっていると

いう話もありますが，全く実態はわかりません．

喜田 このたびのH５N１ウイルス株による発生は，終息

したと考えていいのですが，今，田代先生がおっしゃった

ように，自然界からウイルスが次から次に供給されている

わけです．それは今回のウイルスではなくて，次に入って

くるウイルスです．表向きは再燃ですが，別のウイルスが

発生を引き起こすということです．そして別のウイルス株

が侵入するリスクは依然変わらず，同じと考えるべきかと

思います．

鳥対策：ニワトリワクチンの是非など

永井 中国などではワクチンが実際に使用されています．

これに対してはいろんな疑問があると思います．OIEの

レポートによれば，鳥ワクチネーションの条件として，非

常に急速な大きな被害が予想される場合，経済的に高価値

な系統の鳥とか，希少な鳥類が高リスクにあるような場合

などがありますが，あくまで，バイオセキュリティーが基

本で，ワクチンは補助手段であるとしています．また，

DIVA（differentiating infected from vaccinated animals）

based strategy であらねばならない，としています．たと

えば，NAを別の亜型にしたり，HA発現トリポックスウ

イルスベクターを使うなどして，ワクチン群と自然感染群

を識別できることが前提となります．もちろん，ワクチン

後のサーベイランス等を含めて，まだ診断検出技術等も問

題です．しかし，もっと根本的な重要問題があります．そ

れは，鳥インフルエンザワクチンの効果は絶対的（１００％）

ではないために，感染しても典型的な症状を示すまでには

至らないサイレント・エピデミックスが起こりうることで

す．それに気づくことは非常に難しいし，そういうポピュ

レーションがワクチンをしていないポピュレーションと接

した場合に非常に危険であるし，新しいバリアントが生ま

れてくる可能性もあるということです．実際に，メキシコ

で１９９５年以来ワクチンをした鳥から取れた株は，かなり大

きな抗原変異を起こしていたそうです．中国のワクチネー

ションプログラムは，この２年間でウイルスの多様化を促

進してしまったのではないかとの推論さえあります．現在

の流行株を生み出すことに貢献してしまったのかもしれな

いわけです．ワクチンはむしろ危険だし，事体を複雑化す

るばかりです．

田代 私の個人的な意見もまさにそのとおりで，ワクチン

を接種するということは危ないと思います．ワクチン接種

は最後の手段で，ウイルスの根絶をあきらめたということ
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と同じだと思います．鳥の糞便の中には平均して１０の７乗

のオーダーのウイルスが排泄されますけれども，現在の不

活化ワクチンを接種すると，それを１万分の１くらいは減

らすことはできるといわれています．けれども，１０の３乗

のオーダーのウイルスは排泄されるわけです．それはもう

ワクチンではウイルスの伝播そのものはコントロールでき

ないということだと思います．従って，鳥の間での感染拡

大の火種が残ることになり，その結果，高病原性ウイルス

がヒトに感染したり，新型インフルエンザウイルスが出現

する可能性が，何時までも続き，蓄積されていくことにな

ります．

河岡 ニワトリ用のワクチンが自然界に流行しているウイ

ルスの多様性を生んだかどうかということに関してです

が，それはウェブスター博士の仕事で，９６年以降のH５N

１ウイルスのHA遺伝子を調べると，変わっているとこ

ろが見つかるわけですが，その変わっていくところをHA

の三次元構造にマップすると，抗原決定領域といわれてい

るところにマップされます．この結果はワクチンのために

いわゆるエスケープミュータントが選択されて生き残った

と解釈されます．それがワクチンを使うことによって新し

いバリアントが出てきたのだろうという解釈につながって

います．

永井 ニワトリワクチンについては，むしろ，危ないとか

事態を混乱させるという点で私たちの考え方は一致してい

る．

河岡 間違いないと思います．

永井 では，養鶏業者の皆さんからワクチンをして欲しい

という希望があったときに，止めてくださいと説得しなけ

れば．

岡部 しかし彼らが今言っているのは，今がOIE会議の

いう鳥ワクチネーションの条件，つまり，高伝播力ウイル

スの高密度鶏飼育地域への侵入，急速な大規模流行の可能

性にあたると．急速，大規模の条件というのは不明確なの

です．私は決してそうは思わないんですけれども．

河岡 各養鶏業者にとっては大規模なのですが，日本全体

で見ると全然大規模ではないのです．

岡部 だから，彼らはそれをもって言っている．その大規

模という定義づけをしっかりしておかないと，彼らの言っ

ていることが一見正しく捉えられてしまう可能性がありま

す．

喜田 ２回議論しました．理解されてcalm downするの

を待っているところです．OIEもWHOもワクチンを勧

めているというふうに解釈されているんですが，そうでは

なくて，それはオプションの１つであって，それぞれの国

に任されていることですから，農林水産省とよく話し合っ

て，現時点で現在のワクチンを利用すべきではないと判断

しました，了解くださいという説明をしています．

永井 結局，対策としてワクチンは問題が多い．鶏の一定

範囲の移動制限，殺処分，感染ルートの解明，新規感染の

予防と監視，といった対策は妥当だった．農水省は，鶏舎

での鶏の大量死があった場合，報告の義務づけと調査を可

能にしているが，感染ルートの解明に関しては，国，地方

の関係機関が，農水，厚労関係を含めてですが，連携を密

にし，流行地域との感染情報の共有を計り，専門家による

鶏や他の鳥類などの調査をもっとしやすくすることを考え

るべきでしょう．

吉倉 もう一つ，鶏の卵にサルモネラ感染というのがある

わけですが，卵の殻を通してウイルスは入るんですか入ら

ないんですか．

河岡 我々が行った実験では，卵からは非常にまれにしか

ウイルスは分離されませんでした．

田代 それは私もやったことがありますけれども，ウイル

スは感染します．親鳥の卵巣や卵管，総排泄腔でもウイル

スは大量に感染して排泄されますから，当然卵のなかにも

入っていますし，卵殻表面にも付着しています．

河岡 ウイルスでも違いがあるということですね．

吉倉 ついでなんですが，感染した卵は死んでしまうんで

すか．それとも全然平気なんですか．

田代 受精卵の場合には，胎児は死にます．未受精卵でも，

卵殻が軟弱で，通常の卵にはならないことが多いですね．

河岡 死にますけれども，ただ普通に市販される卵では関

係ないですね．

岡部 研究調査では，卵からウイルス検出の報告はありま

す．病鳥のほとんどは卵を産まないと考えられますが，産

卵された卵について見ると，卵殻からも，卵黄からもウイ

ルスは検出されたという論文があります．

吉倉 そうすると，卵の出荷停止というのは一応科学的根

拠があったと考えていいわけですね．

高病原性鳥インフルエンザウイルスのヒトに対する病原性

永井 New Engl J Med３月１８日号にベトナムの１０人の患

者さんの臨床データが発表されました．すべて小児または

若い成人ですが，ほとんどのケースに鳥との接触歴があり

ます．家族クラスターが２件ですが，しかし，それは共通

の鳥から来たということは除外できない．家族内感染であ

ったという可能性も除外できない．残る家族は，家族内感

染なし．養鶏業者の発生もない．勿論，医療従事者の発生

もない．鳥と接触後，２ないし４日で発症，８名が６―１７

日で死亡した．SARSと比べると，潜伏期間は短くて，発

症ピーク，あるいは死亡に至る時期も早い．患者から採れ

たウイルスはアマンタジン耐性，オセルタミビア，ステロ

イドの効果は投与時期が遅過ぎたので評価不能です．最も

注目されるのは，通常型のヒトインフルエンザには見られ

ない強い病原性があり，両側の急性重症肺炎をおこしてい

ることです．通常型インフルエンザの場合，肺炎にまで至

ることは少ない．肺炎を起こすのも，高齢，心肺疾患など
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のリスク因子をもつ場合，あるいは細菌の二次感染を併発

する場合がほとんどだと，教科書にあります．ところが，

このベトナムの１０例でも，９７年の香港の６名の死亡例で

も，共通するリスク因子は鳥との接触歴だけでした．HA

の切断モティーフはmultibasic なので，全身感染の可能

性があるかもしれません．このNew Engl J Med には（急

性）呼吸窮迫症候群（ARDS）という一語がでてきます．

ARDSは感染だけではなく他の多くの原因で起こる症候

群ですが，肺の炎症，両側性陰影，低酸素血症，画一的肺

障害，などを特徴とします．今回のベトナムや９７年の香港

の症例にも共通している感じがします．ウイルス感染早期

のプロインフラマトリサイトカイン，TNF―αや IL―１β，

IL―８などの誘導に始まり，両肺に広範な炎症，血管透過

性の亢進，水腫が起こっているのではないかと想像されま

す．ヒトマクロファージの初代培養細胞で，これはH５N

１ですが，TNF―αなどを，ハイパーインダクションする

という別の報告もあります．ウイルスがほかの臓器で増え

ていれば，全身性のサイトカインリレスポンスが起こり，

多臓器不全になっても不思議ではないということです．従

って，高病原性鳥インフルエンザウイルスのヒトへの感染

は，従来型のインフルエンザとは比較にならないほど重症

の，みかけ上は急性 SARSともいえる全く新しい疾患と

位置付けたほうが良いと思います．

岡部 人での鳥インフルエンザウイルス感染例についてベ

トナムとタイの両方を合わせると，圧倒的にこれは小児に

多い，子どもの病気です．これが SARSと全然違うとこ

ろで，SARSは大人の病気です．SARSの場合には典型的

なARDSになって，全面にびまん性肺障害がみられます．

一方小児の肺炎は，インフルエンザに限らず，ウイルスの

直接侵入による場合の方が圧倒的に多く，ウイルスそのも

のによる炎症反応が呼吸器に起きています．ですから，も

しこのARDSの所見がH５感染例に全面に出てくるんだ

とすると，結果としてサイトカイン血症があってそして

ARDSになったのかもしれないので，ARDSが本体を表

しているかどうかは言えないと思います．特にベトナムの

状況を考えると，一般住民から病院へのアクセスが非常に

悪い．つまり医療環境が悪い．ということは，発症からあ

る程度の日数が経ってから大きい病院に行って，我々はそ

こからの結果を知らされているわけですから，火事を見て

いるというより，焼跡を見ている感じです．もうちょっと

手前から見ていると，状況は少し変わってくるかもしれな

いです．香港とベトナムでは同じH５でもタイプが違うよ

うですが，香港の場合は，１８人感染発症して６人亡くなっ

ています．また血清疫学調査では，患者の周辺にいる人達

で抗体陽性率１％以下，感染の可能性の高い患者周辺の医

療従事者で２―３％なので，不顕性感染はあるかも知れな

いがあったとしてもそんなに多くなかったと考えられま

す．これがタイ，ベトナムと同列になるかどうかは不明で，

血清疫学調査をきちんと行う必要があります．

永井 ハノイでは，養鶏従事者の抗体陽性率が２．５％ぐら

い，一般人では０％だったという報告もあります．

佐多 ARDSの原因はいろんなものがあり，最終的に間

質性肺炎の形に進むのをいいます．ですから，最初の時点

に共通しているのは，すべて肺胞障害なんです．それが起

きた後にサイトカインの産生や組織修復につながっていく

というところも同じなんです．SARSの場合は肺胞に感染

していきますので，ARDSの経過をとる．H５ではなくて

一般的なインフルエンザの場合は，ほとんどが肺の中でも

細気管支レベルの感染で，肺胞領域に感染するというのは

非常に珍しいんです．ただ，まれにあるみたいなんですけ

れども，一般的にはないんです．ベトナムやタイの例が本

当に肺胞領域の感染であったかどうかというのはまだよく

わからないんです．

永井 気道上皮にとどまるというのが今までのH１，H３

のインフルエンザで，H５のHAは気道上皮のみならず，

原理的にはすべての組織で切断活性化されるから，ウイル

スの侵襲は肺の奥深くに及んでも良さそうです．そこのと

ころが病理組織学的に判れば大変参考になりますが．

河岡 病理のことで教えていただきたいのですけれども，

肺胞の障害とARDSが起こるということの時間的な関係

はどうなっているのでしょう．例えば肺胞の細胞にウイル

スが感染すると１０時間もすれば細胞は死んでしまいますけ

れども，その段階から大体どのくらいで，ARDSという

のは起きるものなのでしょうか．

佐多 時間的には詳しいことはよくわからないんですけれ

ども，肺胞の細胞には２種類あります．呼吸上皮細胞のう

ち１型肺胞上皮が最初に壊れていき，水が出てきて炎症が

始まるということになっています．その呼吸上皮が壊れる

と呼吸ができなくなります．肺というのは大きいですから，

その程度によって呼吸障害が出て，ある程度までは代償性

の問題で，ほとんど症状が出てこないということもあり得

るわけです．だから，壊れた肺胞上皮の量というのが症状

と関係してくる．一方，もともと２型は少なく，肺胞の中

でほとんどは１型の肺胞上皮で，それが呼吸不全に結び付

いていく．その後２型がどんどん増えていきますけれども，

そのときには１型はほとんどないので，もう呼吸は実際に

はできていない．そこから炎症が始まっていく．それから

ARDSの一連の反応が起こっていくと考えています．

田代 私もスペイン風邪のときの病理標本を見せてもらっ

たことがあります．スペインかぜのウイルスは，基本的に

は鳥の弱毒型ウイルスに由来しており，個体レベルでは通

常のヒトのインフルエンザと同様の病原性を示すと考えら

れますが，大きく２つの病像に分けられると思います．先

ほどのお話の様に，細菌性の肺炎を起こしているのが明ら

かにあります．その一方で，ARDSみたいな形がありま

す．そのプロトコールには，一日程度の急激な経過で死亡
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し，剖検所見は溺死と同じだと書いてありました．肺水腫

が強く，HPS（ハンタウイルス肺症候群）と似た病態じゃ

ないかと思ってみていたのですけれども．

倉田 HPSは ARDSの典型例です．HPSは非常に早いで

す．早いのは症状が出てから４８時間くらいで死んでいる

し，遅くても１週間くらいで死亡する例は死んでしまう．

それで生き延びると大抵回復します．症状の始まりは水腫

に近い．あれは毛細血管障害ですから，肺細胞上皮が侵さ

れる場合もあるけれども，侵されない場合もある．だから，

同じARDSでも随分違います．インフルエンザで非常に

典型的な細菌感染のない，非常に短時間で死んだものは全

部細気管支まで行くか行かないかの間に中の上皮がめちゃ

めちゃに壊れてしまいます．それで詰まって，その周辺に

出血が起きるという格好で死にます．非常に短時間に死

ぬ．これは短時間に死なないですから，いろんな反応が起

きて，佐多さんが解説したように少しずれていくから，今

言われたサイトカインもいろいろ関係あるかもしれないけ

れども，そういう意味では全身に広がる時間があるのかな

と．普通のH３N２，H１N１，あるいはB型の急性の子

どもに来るものは，細菌感染がなくて，気管からずっと見

事に一気に壊れてしまう．それが直接死亡原因．その時間

というのは，症状が全くないように眠るごとくになった人

でもはっきり見えますね．これは昔集められた症例もあり

ますが，法医領域で集めた症例に結構あります．症状がわ

からなくて死んだと．H５N１感染ではそれとは随分違う

なと．全身感染でいろいろ変なことが起きるところを見る

と，少し時間がかかる．そういう意味ではウイルスに侵さ

れる範囲が，肺内の下と上で違う．そういう意味では気管

上皮がどうなっているかというのは非常に興味がある．

岡部 スペイン風邪のときには，まさしくヒトに来た新型

インフルエンザで，最初に侵されているのは，やはり若い

人たち，ことに２０代，３０代がターゲットになっていました．

今回のH５が同じようなところで語れないのは，これはま

だ鳥のウイルスがたまたま人間に来たんで，人の，ヒトウ

イルスによる感染症ではない．ヒト・ヒト感染をおこすタ

イプに変化したときの病態，軽重はまだ分かりません．現

在のH５で，スペインかぜなどとは年齢構成が異なるのは

興味のあるところです．

吉倉 今のベトナムその他の件ですが，そこに病気が起こ

るということとそこでウイルスが増えるということに関し

てですが，先ほどの永井先生の話だと，必ずしもウイルス

は増えなくて，免疫反応で非常に重症になるような話もあ

ったんですが，ウイルスが増えるということと，病気が厳

しいというのとは，これは無関係ですか．これはどっちで

しょう．

河岡 インフルエンザでは関係があると思います．

永井 済みません，言葉足らずで．私もウイルスはよく増

えていると思います．それと，H５N１がヒトマクロファ

ージでTNF―αなどをハイパーインデュースするといった

報告をつなげて考えているのです．

吉倉 そうすると，先ほどのベトナムの患者さんたちとい

うのも，ウイルスの値は非常に高かったんですかね．

河岡 ウイルスの量については良く分かっていないと思い

ます．私が聞いたところでは，ベトナムの人たちの気管吸

引液からはウイルスはとれているのですが，咽頭ぬぐい液

からは余り取れていません．これは，ウイルス学的に説明

できるわけですが，そういう意味ではヒトの体の奥の方で

はウイルスはちゃんと増えていると思います．しかし，ど

れだけ増えているかはわかりません．

吉倉 わかりました．そうすると，増殖するということと，

その患者さんから次に移るという感染源になるということ

とは，独立した事象と考えるということでよいですね．

河岡 私はそう考えています．

永井 非常に面白い議論が続きましたが，やはり病理組織

所見とかを基本に，今後，はっきりさせていきたいんです

ね．

吉倉 私は学術会議への文章を書くことになっているので

理解しておきたいんだが，高病原性インフルエンザという

ぐあいに名前が出てくるわけですけれども，この高病原性

というのは，トリともヒトとも言ってないわけです．一般

の人間というのは，高病原性というのは人間にも危ないと

思っているわけです．トリに病原性が高いものは心配しな

きゃいけないのか．あるいはトリだから，幾らトリが死ん

でも人間は大丈夫だと思っていいのか．そこら辺の高病原

性の社会的なパーセプションをどういう具合にここで書け

ばいいのか，何かいい意見ありますか．

喜田 高病原性鳥インフルエンザは，鶏に対して病原性の

あるものを指します．それがヒトに感染した時の病名はイ

ンフルエンザです．厚生労働省の新４類感染症として，高

病原性鳥インフルエンザというのがありますが，ヒトの病

気として鳥インフルエンザはおかしいので，訂正される見

込みです．

吉倉 何がいいんですか．

喜田 高病原性鳥インフルエンザウイルスの感染によるイ

ンフルエンザでしよう．

永井 それは反対だね．病気としてはインフルエンザの常

識を越える．

田代 正確には鳥の高病原性インフルエンザウイルスによ

るヒト感染症ですよ．この中には，不顕性から軽症の症例

もあるだろうが，高頻度に，通常のインフルエンザではな

い別の重症疾患を起こしている．病気としてはもはやイン

フルエンザとは言えない．

吉倉 そうすると，高病原性鳥インフルエンザでも，人間

にとっては無害のもあると，そういう具合に書いてよろし

いですか．

喜田 積極的に無害のがあると書く必要はないと思いま
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す．

吉倉 無害なことはあり得るわけですね．

喜田 わからないです．ニワトリは１００％死にますから．

それがヒトに感染したときに，ヒトに対してどういう病原

性があるかというのは，自然に感染した人たち，すなわち，

香港事件のときの１８人，それからタイやベトナムで感染し

た人たちの成績があるのみです．少なくともこれらのH５

N１インフルエンザウイルスはヒトに対しても警戒を必要

とするものだと思います．

吉倉 逆に言うと，トリで何事も起こらなくても，人間に

致命的なインフルエンザもあり得るという話ですね．

喜田 それは考えにくいんじゃないでしょうか．

田代 それは非常に大事なところで，過去のパンデミック

のインフルエンザというのはみんな弱毒の鳥のウイルスか

ら来ているわけです．鳥の中では被害は恐らくなかった

し，気がつかなかったわけです．人の世界に入って，流行

を起こして初めて大変だというのがわかったわけです．こ

れに対して，現在パンデミックへの進展が危惧されている

鳥のH５N１の場合には，状況が異なります．高病原性鳥

インフルエンザというのは，大量の鳥が死ぬから早く見つ

かっているわけで，この段階から，もしヒト型ウイルスに

変化するとしても，ヒトの世界に入って大流行を起こすよ

うになるまでの時間が，数カ月から１―２年位かかるのだ

と思います．従って，現在の私達には，対策を講じるため

のある程度の時間が許されているのだと思っています．何

とかその間に新型インフルエンザへの変身を阻止または遅

らせて，稼いだ時間の間に，パンデミックに対する準備と

対策を少しでも進められるのではないかと考えているわけ

です．これに対して，弱毒型ウイルスが鳥の間で流行して

いても，鳥は死にませんので検知できません．だから，パ

ンデミックに対する事前対応はほとんど不可能ではないか

と思います．ヒトの世界に入ってくる機序や可能性は，強

毒型も弱毒型も同じでしょうし，一旦新型インフルエンザ

になれば，流行の広がりにも差は無いでしょう．ただ，感

染を受けた人の重症度や致死率には大きな違いがあること

が推測されます．だから，弱毒型のウイルスを決して無視

してはいけないと思います．

河岡 弱毒ウイルスが鳥からヒトに直接感染するというこ

とも重要だということですね．

田代 鳥の弱毒型ウイルスは多分ヒトでも弱毒性で，通常

のインフルエンザと同様に呼吸器感染に留まるものと考え

られます．しかしスペインかぜのように，鳥の弱毒型ウイ

ルスに由来しながら，ARDSを伴う強い病原性と高い致

死率を示したこともありましたので，安心は出来ません．

吉倉 トリ・ヒトではね．わかりました．

岡部 病原性の低い弱毒の鳥インフルエンザがヒトに来る

かどうか，これはまさしくサーベイランスの問題で，常日

頃から取り組んでおく必要があると思います．高病原性鳥

インフルエンザがヒトに感染したときには，疾患としての

注意が必要ですが，必ずしも人にとって激しい病原性だと

は限らないものについても，新型ウイルスの出現という意

味で監視が必要です．

レセプター特異性をめぐって

永井 ヒトへの病原性の議論に欠かせないレセプター認識

ですが，ヒトのインフルエンザウイルスはヒト細胞が発現

する α２，６結合のシアル酸を今回のH５も含みトリインフ

ルエンザはトリ細胞が発現する α２，３結合のシアル酸を認

識する．この認識の違いはHAの２２６番目がグルタミンか

ロイシンかで決まる．２２８番がグリシンかセリンという違

いも効いてくる．つい最近の Proc Natl Acad Sci USAの

論文ではヒトの気道上皮には，線毛を持たない細胞と線毛

を持つ細胞があって，前者はヒト型の，後者はトリ型のレ

セプターを主に発現していて，ヒトウイルスは前者に，ト

リウイルスは後者に感染すると言っております．もし，ヒ

トが一般的にそうなら，両方のウイルスに感受性を示しう

るということになる．ところが，問題は，カモのウイルス

が線毛を持たない細胞にもある程度感染しているというこ

とがあります．別の論文でも，トリウイルスとヒトウイル

スを細胞や赤血球に結合させてみるという実験をしていま

すが，たとえば，もっぱらヒト型レセプターを発現すると

される細胞にもトリウイルスがかなり結合できるなど，結

果は思ったほどクリアーではない．HIVの X４ウイルス

とR５ウイルスはもうちょっときれいに分かれるような気

がします．それに，レセプターの検出法は，レクチンベー

スの組織染色しかなく，定量性は十分ではない．加えて，

レクチンMMAというのは，静岡県立大学の鈴木康夫先

生のお話では，糖脂質糖鎖の α２，３シアル酸には反応しな

いそうです．鳥インフルエンザウイルスのヒト感染で，レ

セプターの位置づけは思ったほど高くないとか，研究の道

具が充分ではないとか感じます．この辺を議論してくださ

い．

田代 私は基本的にはレセプターも大事なファクターでは

あるけれども，かなりリダンダントだと思います．α２，３

と α２，６の特異性というのはall or nothing ではないので

す．測定方法にもよりますが，せいぜい５分の１とか１０分

の１くらいの違いなんで，ウイルスの数が多ければ，もし

くは感染するチャンスが多ければ，比較的簡単に乗り越え

られてしまうんじゃないかと思います．今回のベトナムで

ヒトから分離されたウイルスと，トリから分離されたウイ

ルスの間では，レセプター認識の特異性は全く同じです．

香港の９７年のときにも同じでした．もう一つは，アジア型

のH２N２が最初にヒトの世界で流行した当初にヒトから

分離されたウイルスは，α２，３を特異的に認識するウイル

スだった．それでも，あれだけのパンデミックを起こした

ということで，必ずしもレセプターだけでヒトに来るか来
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ないかというのは決まらないんじゃないかと思います．そ

れから，今回の場合も，一旦ヒトに感染した後は，潜伏期

も短く，ヒトでの増殖は結構早いですね．もしレセプター

が理由でヒトに感染しにくいのであれば，最初のウイルス

は偶然に感染したのかもしれないけれども，その後に体内

で効率よく増殖してどんどん呼吸器で広がるということ

は，非常に考えにくい．多段増殖するにしても，非常にゆ

っくり起こると思います．それが２―４日くらいで起こっ

ているということは，一旦入ってしまえば，かなり効率よ

くウイルスが増えるのじゃないかと思います．しかも，そ

の後にヒトから分離されたウイルスは，元のトリのウイル

スと同じレセプター特異性を保持している．

河岡 私も基本的には田代先生と同じで，レセプターしか

わかっていないので，レセプターの重要性が一人歩きする

のだと思います．レセプターは宿主特異性にとって重要で

すが，それが，ウイルスが宿主域を超えて伝播するときに

どれくらい重要かというのは別の問題です．さきほどのア

ジア風邪のレセプター特異性ですが，これは解釈が難しい

のですが，当時は発育鶏卵を使ってウイルスを分離してい

ました．そのため，ウイルスのレセプター特異性が鳥型に

戻ったものもありますが，我々が調べた初期のアジア風邪

のウイルスはヒト型のレセプターを認識していました．

佐多 この PNASの論文を読んでいないからわからない

んですけれども，ヒトでは昔からレクチンの結合性からヒ

トの上皮のレセプターというか，α２，３か α２，６か，どっち

が発現しているかというのは自分もやっていたことがある

んですけれども，あれはパラフィン切片でやったり，凍結

生組織切片でやったりするんですけれども，トリッキーな

ところは確かにあるんです．いい条件を探すときれいに分

かれて，それが例えばマウスでインフルエンザの感染性の

差をうまく出すことはできる．だけれども，それは必ずし

もすべてきれいにオール・オア・ナンで分かれるものでは

ないのかもしれないと思っています．

河岡 もう一つ，レセプターに関しては重要な問題があ

り，報告されているのは気管の上皮細胞における糖鎖に関

することで，肺についての情報はありません．

喜田 基本的に私も先生方のお話に同意しますが，ただ，

香港事件にしても，アジアで起こっているヒトの感染を見

ても，人数は少ない．けれども，かかった人は重症になっ

ているわけです．その人たちから，別の人にうつってない．

この事実は，レセプター特異性で説明できるので，レセプ

ター特異性の違いがきいていると考えてよいと思う．

永井 レセプター発現に個体差があるかもしれないという

ことですね．２―６，２―３シアル酸転移酵素それぞれに何

種ものアイソザイムがあるので，個体差と言ってもかなり

複雑かもしれません．

ウイルス内部蛋白の役割

永井 インフルエンザウイルスの種特異性と病原性には，

当然，内部タンパクも効いてきます．河岡先生たちの仕事

で，H５N１の PB２の６２７番のアミノ酸の違いで，マウス

に致死的か否かが決まるというのは，多分，H５のヒトか

ら分離されたものの患者の予後と並行していったと思いま

す．また，ヒトからとれたH５N１のNS１は９２番目がグ

ルタミン酸であるために，インターフェロンやTNF―αに

対する拮抗作用を持っていて，初期自然免疫によるウイル

スクリアランスに対抗できるらしい．つまり，ヒトへの病

原性にとって，非常にキーになるアミノ酸が内部タンパク

にある．もうちょっと漠然としたものだが，内部蛋白すべ

てについて，トリ特有の，また，ヒト特有のアミノ酸があ

るという指摘があります．最近ヒトにも入ったH５やH９

には，ヒトにアダプトして久しいH３N２に見られると同

じアミノ酸が散在していて，こういうアミノ酸はヒト細胞

内での増殖力を一定に高める結果をもたらすという考えで

す．さきほどの PB２遺伝子の６２７番目というのはその典

型ですが．

田代 ベトナムでヒトの患者から分離されたウイルスは，

たしか PB２の遺伝子はマウスの弱毒型でしたね．トリか

ら取れたのはどうか私もよく覚えていないんですけれど

も．

河岡 ベトナムで死んだ２人の人から分離されたウイルス

を調べましたが両方とも強毒型（リジン）でした．

永井 香港の９７年のH５の場合に，１８人中６人死亡，残り

の１２人の症状はどうなんですか．

田代 軽い人もいるし，重症だけれど回復した人もいます．

永井 PB２など内部蛋白はウイルス遺伝子発現やゲノム

複製に関与する宿主因子との相互作用という文脈の中で理

解される性質のもの．ヒトからとれた株，鳥の株をもっと

系統的に調べる必要があるし，レセプター以外の宿主因子

も個体差という面から眺めてみる必要もある．ARDSに

関連する様々な遺伝子でも個体差が見つかっている．つま

り「高病原性鳥インフルエンザウイルスのヒトへの病原

性」の理解にはウイルス側からは株間の相違，ヒトの側か

らは疾患感受性の違いという双方向なアプローチが必要な

のでしょう．

高病原性鳥インフルエンザウイルスの

ヒト集団での大流行の可能性は？

永井 現在の高病原性鳥インフルエンザウイルスにはヒト

―ヒト感染は，あるとしても，極めて例外的．もし，この

先，効率的なヒト―ヒト感染能を獲得すれば大変だといわ

れている．それに至る道筋には，これまでの議論で重要性

はいまひとつはっきりしないが，“レセプター認識のシフ

ト”と“内部蛋白がヒト細胞内因子とさらに親和性を高め
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る方向への進化”が考えられる．この間出た Science の論

文ではスペイン風邪のH１のHAは１次構造上はトリ型

認識だけれども，３次構造を採ってみると，ヒト型レセプ

ターも認識し得るということで，これはレセプターが種の

特異性を決めるということに強く拘泥した立場での論文で

す．今回のH５N１のHAはトリ型認識で，２２６番や２２８番

がかわらないとヒトレセプターは認識できない，ヒト集団

でのパンデミックには至らないという立場になります．

河岡 HAの論文だから，そういう結論を書いてしまうの

でしょうね．

永井 ミスリーディングかもしれませんね．ところで，

RNAゲノムの複製エラーの率から考えれば，１万個に１

個くらいは必ず２２６番がグルタミンではなくロイシンのも

のがいつも鳥類の体内に存在しているはずだし，２２８番に

ついても同様でしょう．こうしたマイナーポピュレーショ

ンを選択しメジャーポピュレーションにまで増幅すること

は培養細胞レベルでは簡単なことです．ヒトの体内でも，

ヒト型レセプターが主に存在するとすれば，同じような選

択，増幅がわけなく起こるような気がします．しかし，こ

れまでのヒトのH５N１の分離株では，そういう選択は全

然起こっていない．なぜなのでしょうか．これはレセプタ

ー認識が変わらなくても，感染者，発症者の体内でのウイ

ルス増殖にそれほど不都合ではない，つまり，一部のひと

はトリ型レセプターをも，ある程度，あるいは普通のひと

以上に発現しているかもしれないという喜田説につなが

る．

喜田 その方が納得できると考えているんです．変異の必

要がない人の体の中だけで増えたと．だから，その人のレ

セプターが特別だと考えることができると思うのです．

永井 内部蛋白も鳥ウイルスのヒトへの適応という意味で

は，進化の途上にあると私は思って，それが更にヒトにマ

ッチするように，ヒトの中で機能できるような内部タンパ

クに進化するためには，当然一気に既存のヒトインフルエ

ンザウイルスと遺伝子再集合するというプロセスと，ヒト

で増殖中に，あるいは偶然次ぎの人に感染し，植え継がれ

たような場合に変わっていき得るのではないかと思います

が，これはどうでしょうか．PB２のアミノ酸が変わって

くるというプロセスは遺伝子再集合では全然ないわけで，

アダプテーションの結果のように思えます．そうすると，

感染したヒトとの接触は避けなければいけない．今はヒト

にかかりにくいからと行って，イージーにしてはいけな

い．ベトナムで３０１人発症して４２人死亡して，タイでは３１

人で１４人死亡しており，両国合わせて３３人発症，内２３人死

亡という，WHOの４月８日現在の公式発表をはるかに上

回る患者発生があるようだ，アジアでの患者数は１，０００人

にのぼるだろうという，田代先生の数日前の談話もありま

した．さらに，先ほど紹介したようにハノイの養鶏従事者

の間にある程度の不顕性感染者が出ているかもしれない．

こういう地域で従来型のH３N２も流行してますから，ヒ

トの中で新型リアソータントの出現チャンスはあるし，偶

発的なヒトーヒト感染の機会も生ずるかもしれない．非常

に気に懸かる状態だと．

喜田 ニワトリに起こっていることと同じことを想定すれ

ばいい．

永井 カモからニワトリに入ってきてもなかなか感染しな

い．今，それと同じことがニワトリからヒトに入ってきて

いる段階だと．わかりました．

喜田 今ヒトに適応している段階だというのは，ちょっと

言い過ぎではないかと思います．

吉倉 今回ブタの話がほとんど出なかったんですが，いま

のH５N１に由来する新型ウイルスのパンデミックを考え

たときのブタの役割というのはどうなんですか．

喜田 過去の新型ウイルスの出現にブタが関与していた可

能性は非常に高い．すなわち，豚が鳥由来ウイルスとヒト

由来ウイルスを両親とする遺伝子再集合体を産生する役目

を担った可能性は非常に高いと考えます．今回のH５N１

ウイルスがブタに感染するかどうかということを，ミニチ

ュアピッグを使って調べたら，感染しないんです．トリか

ら取れたウイルスをかなりの株を調べて，どのサブタイプ

でもブタで増えたんです．大体４分の１くらいブタで増え

ないのがあったんです．山口株も当然ブタで増えると思っ

たんですが，確認実験をしますが，ブタに感染しないとい

うことは，ブタで遺伝子再集合体をつくる親にはなり難い

ということになります．ブタとかトリの体でだって，遺伝

子再集合ウイルスはできますし，ヒトのウイルスとの遺伝

子再集合ということを考えたら，ブタの体でも，ヒトの体

でも起こる可能性はありますね．

吉倉 そうすると，今回はブタというものを必ずしもこの

再集合のときに考えなくてもいいという考え方ですね．

喜田 このウイルスに関してはですね．

河岡 過去のパンデミックにおいて，ブタが関与したかど

うかということに関しては，私は喜田先生とはすこし別の

考えで，わからないとおもっています．しかし，今回，日

本で採れたH５N１ウイルスはブタでは増えなかったです

けれども，アジアで流行しているもの中には，内部遺伝子

が変わったいろいろなウイルスがいますので，それがブタ

で増えないという保障はないと思います．そういう意味で

ブタも重要だと思います．人でもそういうリアソートメン

トが起こるし，ブタでも起こり得えます．

田代 ベトナムでウェブスターたちがブタ何百頭から検体

を採取しましたね．あれは全部ウイルス検出は陰性だった

でしょう．抗体上昇も起こっていないのですね．

河岡 あと，FAOが２頭ブタから取れたという報告をし

たということになっていますけれども，あれもベトナムの

人に聞くと，そうじゃないと言っていますから，今回ブタ

からはウイルスは取れていません．
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最悪のシナリオ，それとも？

永井 田代先生の定義“高病原性鳥インフルエンザウイル

スによるヒトの感染症”に見られる高い致死性，毒性を保

持したまま，ウイルスが効率的ヒトーヒト伝播能を獲得す

れば，“高病原性人インフルエンザ”ということになり，

未曾有の健康被害をもたらすと言われております．田代先

生たちがお作りになった研究会の資料では，地球上で全人

口の４分の１にあたる１５億人が発症し，９７年の香港のよう

に致死率が３３％ということならば，５億人が死亡するとい

う計算になっています．

喜田 それは最悪のシナリオですね．

永井 そう，そこまでいかないにしても，結構なことが考

えられます．この辺は今，どんなふうに考えられているん

ですか．

田代 永井先生が紹介されたのは，最悪のシナリオとして

WHOの会議で議論された資料の１つを紹介したもので

す．現時点でいろいろなエスティメーションがあります．

現在，世界中の人口は６３億人です．パンデミックが起こっ

たときには，恐らく２年間の間には３回くらいの大きな流

行の波が来るだろうと考えられます．その総計を考える

と，全人口の５０％以上が感染するだろうということは十分

考えられます．そのうちどれだけ発症するか．全ての人が

免疫を全く持たない場合には，ウイルスの病原性の違いに

もよりますけれども，半分くらいは発症するだろうと．そ

のうち何人が重症化するかわかりませんが，毎年のインフ

ルエンザの場合よりも多いことは間違いないでしょ

う．１９９７年の香港の場合は，１８人の感染者で６人の死亡と

言っていますけれども，それはウイルス学的にも確認され

た患者の数であって，そのほかに不顕性感染と思われる者

も医療スタッフやニワトリ業者には数％はいるわけで，そ

うすると，もう少し分母が大きくなるから，実際の重症患

者の数はもう少し減るとは思います．そのうちの致死率で

すけれども，香港の場合は３３％，今回のベトナム，タイで

は７０％～８０％くらいとなっていますが，実際にはそれより

ももっと分母が大きくなるから，致死率はもう少し減るだ

ろう．大体発症した人のうちの２％～５％くらいが死亡す

るんじゃないかというふうに，様々な計算をしている人は

発表しています．これらについては，強毒性を保持した新

型インフルエンザの可能性を無視した非常に甘い算定であ

るとの批判もあります．アメリカのCDCが出している数

字は，低く見積もりすぎていると言われているものです

が，世界の８％を占める先進国だけを対象とした数字です

けれども，パンデミック２年間の間に６５万～８０数万の人が

死ぬだろうと．それを世界中の人口に換算すると，その大

体１２，１３倍になるわけですが，実際には途上国の方が更に

健康被害は大きく出るだろうということで，その５０倍くら

いは起こるんじゃないかと推定されます．そうすると，地

球全体で数千万人レベルの死亡ということになります．ス

ペイン風邪のときには４，０００万～５，０００万くらいだと言われ

ていますけれども，大体同じくらいの数が出るんじゃない

か．それは過去のパンデミックウイルスや現在の通常のイ

ンフルエンザと同じく，弱毒型の鳥インフルエンザ由来の

新型ウイルスによるパンデミックの場合の算定です．人類

は，未だかって，H５のように強毒型の鳥ウイルスに由来

する新型インフルエンザの経験はありませんが，もしも，

致死率が高い強毒型の新型インフルエンザによるパンデミ

ックが起こった場合には，もっとその数字は高くなること

は間違いありません．高病原性の鳥ウイルスがヒトに適応

する際に，HAの開裂部位の構造が，アルギニン１つだけ

を残して弱毒型に変化する可能性は非常に低いと思いま

す．スペイン風邪のときには，世界の人口は２０億人だった

のですけれども，死亡者は４，０００万だとして，世界人口の

２％が２年間の間に死んでいるわけです．しかも，スペイ

ンかぜのウイルスは，鳥の弱毒型ウイルスに由来するもの

でした．現在は，そのときの人口の３倍以上に増えている

ので，人口密度の増加と交通の飛躍的な発達を考えると，

短期間に集中した更に大きな流行が起こり，大量の人が感

染を受けて，健康被害はもっと大きくなるんじゃないだろ

うかということが懸念されている．

喜田 最悪のシナリオとしては想定することもできますけ

れども，これが一人歩きすると，世の中を混乱させます．

スペインインフルエンザの時と今ではいろんな意味で社会

状況が違いますね．何もなかったときに，ものすごく強毒

なウイルスが流行したときにはこうだったと．それを新型

インフルエンザが出現したらこうなりますとして良いもの

でしょうか．

田代 この算定は，新型インフルエンザ対策が予め確立さ

れておらず，ワクチンも抗ウイルス剤も利用出来ない場合

の数字です．だけれども，現在，技術的には十分にワクチ

ンの緊急開発は可能ですが，製造設備の限界や安全性の検

証が必要ですから，ワクチンはまずはじめの半年は一般に

は供給されません．それから，抗ウイルス剤も世界人口の

数％分しか備蓄がないわけです．新型インフルエンザへの

準備と対策が出来ている国は，未だ何処もありません．だ

から，実際には，地球全体で見ると，８５年前とはほとんど

この状況は変わっていない，むしろ生活環境はより厳しい

状況ではないかと思います．危機管理対策の準備には，ま

ず最悪のシナリオを検討することが原則ではないでしょう

か．

河岡 さらに，スペイン風邪が流行した時とは異なり，飛

行機などの交通機関が発達しているので，流行があっとい

う間に広がることが予想されるため，対応に要する時間が

ないという意味でもかなり危険です．

岡部 ただ，高病原性であるというところですけれども，

香港の話はそのまま持って来られないと思うんです．先ほ
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ど申し上げましたように香港で起きた事例で我々が見てい

るのは，あくまで鳥インフルエンザウイルスのヒトへの直

接侵襲であった．それがヒト型に変化した場合に，どのく

らいのヒトにとっての重症度があるか．これはまだ不明な

部分と言わざるを得ない．全くそのままいけば最悪のシナ

リオだろうと思うんですが．新型インフルエンザの致死率

３３％という設定をするのも，現段階では問題があると思い

ます．通常教科書的にはインフルエンザの致死率は０．１％

くらいと言われますが，ワクチンが接種されていない高齢

者の施設内で流行したりすると，３０～４０％くらいにはすぐ

に上がってしまうので，その状況によって随分異なりま

す．現在のH５の致死率をそのまま新型インフルエンザ致

死率とはしないようがよいと思います．おそらくはもっと

低くなると思っています．感染症情報センターで数理モデ

ルを担当している者が計算したのでは，アジアかぜの流行

が１９５７年から５８年に日本で見られたときの感染効率（R０

（アールゼロ）：Reproduction rate，感染の「再生産数」：

一人の患者から何人の患者に感染をするかを意味する）が

大体１．１６～１．１９くらい，香港風邪出現の６８年，６９年のとき

が１．１８くらいです．最近の２００２年から２００３年の感染効率は

１．７１くらいに高くなっています．これは人の移動の増加の

影響などもあるのかもしれません．大体今の状況を考え

て，１．７くらいの感染効率，と仮定すると何もしなかった

場合には，８，０００万人くらいの患者が発生し，死亡率が１％

と仮定すると，８０万人，としています．これは余り最悪で

はないけれども，あり得る数字と考えております．

永井 この座談会の趣旨としては，インフルエンザ一般論

はひとまずおいて，高病原性トリインフルエンザに焦点を

絞り，香港や今のベトナムで見られているような非常に高

い致死率を保ったままヒト型化すること，そのリアリティ

ーは大いに議論があるところとは思いますが，これまでの

インフルエンザウイルス学，RNAゲノム一般の柔軟性か

ら，全然あり得ない話ではないので，一応は，リスクはあ

りのままに算定しておきたいと思いますが．

岡部 喜田先生おっしゃるように，あまり最悪のストーリ

ーをどんと前に出したときの，この場合のディスカッショ

ンだけではなくて，社会的な影響というのがかなり強いの

で，あまりそこだけを全面に出すんではなくて，ある幅を

持たせないといけないと思うんです．

永井 わかりました．専門家の間で，最悪のシナリオから

比較的穏やかなものまで，見方はいろいろということにな

ります．ただ，自分の“NDVパラダイム”が鳥インフル

エンザウイルスに適用された７９年以来，鳥ウイルスと人ウ

イルスとの遺伝子再集合で新顔が発生する場合，低病原性

鳥ウイルスを起源とする場合でも被害は深刻ですが，高病

原性のH５やH７を起源とする場合は一層深刻ではないか

と，個人的には，大声は発しませんでしたが，大変気にし

てきました．香港やベトナムでの劇症例が一層不安を助長

します．しかし，岡部先生や喜田先生がおっしゃるように，

それを機械的に当てはめるというのも問題があろうと思い

ます．冷静に推移を見つつ，どんなシナリオになるにせよ，

万全の準備が必要です．ワクチンの開発について，技術的

な見通し，科学的な見通しなどいかがでしょうか．

ヒトワクチン開発の現状と展望

田代 技術的には河岡先生によってリバースジェネティク

スが確立されていますから，ウイルスさえ手に入れば１週

間くらいで弱毒化した高増殖性のワクチン製造株の候補は

つくれます．

永井 抗体価は上がりますか．

田代 １９９７年のときの香港のH５N１ウイルスについて

は，我々も金沢大学の榎並さんが開発したリバースジェネ

ティックスの最初の方法で弱毒化ウイルスをつくり，試験

ワクチンも製造しました．しかし，ヒトで臨床第一相試験

をやったときには，血清抗体がほとんど誘導されなかっ

た．外国でも同じ結果が出てます．その後同様のワクチン

にアジュバントを加えた製剤を用いて，欧米のワクチンメ

ーカーがヒトに接種した成績がありますけれども，それだ

とかなり効率よく抗体が上がってくる．勿論ヒトでチャレ

ンジはしていませんから，きくかどうかはわかりませんけ

れども，中和抗体も上がってくる．その場合に，ワクチン

に使う抗原量を通常の８分の１まで減らすことができると

いうことです．単純に考えると，緊急時に，それだけ大勢

の人にワクチンを供給できる可能性がある．現在その臨床

試験を実施する計画を進めています．

永井 ワクチン生産のための発育鶏卵が不足するのではと

の話も耳にしますが．

喜田 新型ウイルスが出たときに，特に細胞でというわけ

にもいかないでしょうから，発育卵で増殖が１０倍はよく，

従来のワクチン株より１０倍はよくなる技術が今ありますか

ら，多分，リバースジェネティクスを使ってもいいでしょ

うし，私たちはクラシックな非常に増殖がよくなるような

リアソータントが得られています．だから，卵は１０分の１

でいい．そうすると，卵で培養してワクチンをつくれるだ

ろうということです．

永井 卵不足になるという人は結構いて，たとえば，オー

ストリアのバクスターという会社は，Vero cell fermentor

なるものが絶対必要だということを言っています．

田代 このVero 細胞は，インフルエンザウイルスが効率

よく増えるというので，彼らが特許を取っているのですけ

れども，これを用いた組織培養増殖不活化ワクチンはヨー

ロッパでは製造承認が得られています．もう一つオランダ

の会社が，MDCK細胞という細胞で同じようなことをや

っています．さらに，現在別のメーカーが，ヒトの細胞で，

同様のワクチン製造を検討しています．日本でも国内のメ

ーカー３社が共同して，この開発を進めています．
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永井 結構この辺は大事なんだね．

田代 今年１月の大分のトリインフルエンザ事件の際に

は，半径５０キロ以内の卵の移動禁止措置が執られて，ワク

チン製造用の卵が供給できなくなるという事態が生じたん

ですね．

永井 抗ウイルス剤オセルタミビアの備蓄も必要ですが，

とりわけ発展途上国にとって，コストの問題は深刻．それ

にパンデミック時には供給が追いつかないでしょう．すで

にウイルスはアマンタジン耐性，オセルタミビア耐性出現

も時間の問題だとすれば，新薬の開発も急がれます．現在

のようなパンデミック前，パンデミックの始まりと拡がり

の時期などを想定して，我が国の準備状況はどうか，監視

体制はどうかなどもある．これらはまた時を改めてという

ことにしたいと思います．

おわりに―日本の研究体制は？

永井 ３月３１日の読売新聞の“ウイルス所有権”という評

論記事では，他国のサンプルをもらって日本のものと遺伝

子の比較をすることは容易ならざることだとあります（写

真）．また，先程ご紹介したNew Engl J Med のベトナム

の１０症例の論文には，オックスフォード大学，パスツール

研究所，香港政府の研究所の人々が著者として名前を連ね

ております．日本は，海外拠点などが少ないせいでしょう

か，インパクトのある国際共同研究まで絡んでいくことは

なかなか難しい．そこで，この座談会の最後に，第一線で

ご活躍の皆さんが現場で，肌でお感じになったことなど何

でも結構です，お聞かせいただきたいと思います．まず，

山口先生，物すごく苦労されているんじゃないですか．

山口 すごくと言うほどでもないんですが，韓国株につい

ては，行政側の方からも非常に強い要望があって入手した

わけです．最初は，国立感染症研究所に材料が入るという

ことで，その遺伝子解析情報を得ることについては余り制

約がないだろうと考えていたこともあって，私たちのとこ

ろでは入手手続きをせず，このような記事になってしまっ

た訳です．病原体の分与については，研究者レベルではあ

る程度合意ができたとしても，今，流行している状況では，

行政的な制約もあり，実際非常に難しい現状にあることは

事実だと思います．

倉田 今のウイルスの分与制限というのは２つあって，１

つは，そもそもHIVのときに戻りますが，NCI の先生が，

それによって特許をとって，ほかの人の仕事をしにくくし

たということです．SARSの場合，そういう重要なものに

ついては，政府が出ていって集めたものは一応政府の管轄

下に置き特許もCDCが出すと．その理由は，こちらに寄

越すときもそうでしたが，いろいろ条件が付けられていま

す．

きちっとした役に立つことをやっていることに関してだ

めだという制限を付けることではないということが１つ．

もう一つは，テロの問題も絡んでいますが，どこでどうい

う仕事をやっているかを把握しておく．これは発表された

ジャーナルの方を全部トレースしています．ATCCから

株を購入した，あるいはCDCから株を分与された後どの

ように使ったかをサーベイしています．実際に始めたのは

９８年からですが，２０００年辺りから拡大し，そういうチーム

をつくって，すべての病原体を使っている研究所，あるい

はそういう病原体自体がどう使われているかというのは論

文の上で全部トレースし，誰が，どういうことを何の目的

でやっているかということを調べ上げているわけです．テ

ロが起こったときに，その病原体がどこから出てきたか

と．遺伝子解析も含めて非常に短時間にやり誰が使用した

かがわかるという発想ですね．

これは炭疽のときの例もあります．そんなことがあっ

て，２つの目的でやっているというふうにCDCの人たち

を含めて担当者はそう言っています．ですから，囲い込ん

だという意識は，周りからはそう思われるけれども，役に

立つことをやっていることに関して止めることはしない．

科学的なことに関してという方針のようです．ただ，テロ

対策上，だれが何をしているかは把握しておきたいという

ことのようです．

岡部 全く一般論で言えば，例えば何か対策上あるいは研

究，調査上欲しいウイルス株があるからといって，下さい

と言ってすぐにもらえるものではない．日常から，共同調

査とか，共同研究とかを行い，協力・信頼関係を築き上げ

おく必要があります．またあるところには拠点などのよう

なものを設置し，常時協力体制を敷く，そういうことを我

が国はもうやっても良いのではないかと思います．またこ

の間，倉田先生もおいでになるところで，WHOの人たち

と話したのですが，日本もこのごろ調査協力，あるいはア

ウトブレイクがあったときに，現地派遣と言うことに手は

挙がるようになりました．しかし挙がるんだけれども，そ

こからの出動が全く遅い．あちこちでプロセス上どうしよ

うか，どうしようかとやっているうちに，某国は既にチー

ムをセットアップしてさっさと出かけている，という状況

です．ですから今更我々が出かけても何にもできないこと

になるので，日常から是非とも早く出動できる仕組み作り

をやっておかないといけないと思います．

倉田 岡部さんが今言われたことは，もっと何とかならぬ

ですかねと言われていますが，アメリカの例を出したら申

し訳ないですが，政府が派遣すると決めたら４時間後に全

部出て行ける体制が常時そろっている．日本もそこまでや

るかどうか，せめて１日後には出ていけるような仕組みが

できればいいですね．その場合，問題になるのは，旅費が

ないとか，研究費で行けとか，佐多さんたちがウガンダに

行ったのも，１年くらいしてからお金か振り込まれてくる

とか，こういうのはやはり対応としては非常にまずいです

ね．速やかにやる体制というのはあった方がいい．
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吉倉 今の件で，日本の中での協力が必ずしもよくないと

思うんです．農林水産省関係の方，それから厚生労働省，

文科省，現場ではお互いに協力しようという話なんだが，

いざ，物をもらう段になると役所をクリアーしないといけ

ないとか，そういうことで，日本の中での現場での協力を

可能にするという仕組みが，省庁間で調整は取ったという

ものの，実際は取れていないと思うんです．私はそう思い

ます．

河岡 まさしくそうです．ウイルス株をもらうのにも，時

間がかかります．例えば今ベトナムからウイルスを輸入す

るための許可を取るのに何週間もかかっています．

吉倉 今のことを総合科学技術会議への報告のときにちょ

っと申し上げたんですが，役所は役所ですが，それでクリ

アランスでやっていたんでは，もう間に合わないんです．

そこら辺のところを可能になるようにあらかじめ省庁間

で，物事が起こってからではなくて，あらかじめそういう

仕組みをつくってもらうようにお願いしたらどうかなと思

います．

永井 それが省庁間で横並びがありますね．そこをだれが

束ねてくれるんですか．

吉倉 それがまさに問題でして，そのときはちょうど永井

先生の研究班があるから，そういうところでやったらどう

だろうと言ったんですけれども，これは今の永井先生の話

が出たのは，言い方は悪いけれども，いかに研究者が自発

性というか，自分たちの間でのオーガナイゼーションがで

きないという昔のあれを引きずっている状況だと思うんで

す．要するに，そういう不便なことを我々は忍んできたわ

けです．じっと我慢して何とかやってきたけれども，これ

ではやっていけないという，それを言うべきじゃないかと

思うんです．

田代 今回のH５についても，農林水産省と関連する動物

衛生研究所と我々の間では，現場では毎日のように電話と

メールのやりとりをして，全部データをシェアしていまし

た．だけれども，上の方にいくと，お互いに知らぬふりを

しているのか，本当に知らないのか．それから韓国の例だ

けではありませんが，産業動物といった経済問題が絡む

と，情報の流出を非常に警戒する傾向があります．ここに

国際的な問題がいろいろ絡んできて，データをどこからも

らったんだということになると，今度は情報を提供した方

が責任を問われるということで，口が裂けても公表は出来

ないという状況があちこちで生じました．それには恐らく

さっき倉田先生が言われた事情が裏にあったのだと思うけ

れども，私らとしても，非常に歯がゆい思いをしています．

それから，毎年のインフルエンザについても，河岡先生の

ところからいつも株を分与してほしいとのリクエストが来

るのだけれども，それについても，現在の国のサーベイラ

ンス事業で集めているウイルスを，研究用に無制限に提供

出来ないと言う事情があります．国の予算を使ってやって

いて，地方衛生研究所からウイルスを供給してもらってい

るわけですから，それを第３者に分与するときには，地衛

研の許可とか同意がないと動けないということがありま

す．私らは今のところ，そういうリクエストがあるときに

は，直接地衛研を紹介するから，そこと交渉してください

と言うしかないのです．そういう壁を取り払えれば非常に

効率よく研究が進むと思いますが，そのためには，病原体

の所有権と分与に関するルールづくりが必要です．この点

を是非検討していただきたい．

永井 さっきの束ねる人はだれかという話，私の研究班に

振られたけれど，そうではなくて，私が聞きたいのは，日

本の仕組みの中では総合科学技術会議とかがそれを束ねる

役目を持っているんじゃないか．各省庁横並びの上に立つ

のが総合科学技術会議じゃないか．

河岡 提言するのはどこですか．

永井 提言するのは当事者が総合科学技術会議へ提言して

いくということでしょうか．今のような状態をいろいろ分

析して，たとえば，日本の感染症研究１０か年計画的なもの

を総合科学技術会議に出すとかしないといけないんじゃな

いですか．

喜田 総合科学技術会議に話を持っていくと，総合科学技

術会議から既存の各省庁に下ろすことになります．新たな

考え方で，新たな組織を提案しなければならないと思いま

す．束ねるとおっしゃいましたが，ズーノーシス，あるい

はエマージング・インフェクションに責任を持つ体制をつ

くらないと，それをコンダクトする組織がないと，研究費

もばらまきになるおそれは否めないと思います．

河岡 研究者の意見を吸い上げて，それを政府レベルで何

かを動かし得るのは学士院じゃないですか？

永井 学術会議なのでは．

吉倉 それで黒川さんが電話をくれたんです．提言という

よりは，そういう議論があったということで，学術会議に

今日の議論も含めて送ればいいと思っています．

田代 ウイルス学会として送ることはできないのですか，

永井先生が理事長として．

吉倉 先生方御存じのように，学術会議には，ウイルス学

会からとして出すのは難しいですね．そういう弊害という

か，黒川さんもそれなりに気がついていて，それくらいだ

ったら会長から直接頼もうというような話です．黒川さん

がどういう具合にあそこを動かすか知らないけれども，い

い方向に動きつつはあるんじゃないでしょうか．

田代 提言というか，私も以前大学にいて同じ状況だった

ので，おねがいなのですが，今回の事態や，前回の SARS

のときに，WHOなどから，途上国での検査体制の立ち上

げや運営などで，ウイルス検査のエキスパートを派遣して

くれという要請がたくさん来ました．感染研から出す場合

には，さきほどの話のように，お金の問題とか手続き問題

とか面倒くさいことがあってすぐには動けなかった状況も
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ありました．そこで，幾つかの大学の知っている人に声を

かけてみたのですけれども，若い研究者がほとんどそうい

うトレーニングを受けていないんです．インフルエンザに

ついて見れば，ウイルス分離や同定といった，地方衛生研

究所では日常行われているウイルス学としては基本的なこ

とが，ほとんど大学ではトレーニングされておらず，若い

人はほとんど知らない．そういうことが日本における将来

のウイルス学にとって，非常に大きな問題だと私は感じて

います．

河岡 私に責任があるのですが，リバースエンティックス

でウイルスを作ることは出来るけれども，ウイルス分離を

して，サブタイプを同定することができない人が出てきて

います．

田代 それはウイルス学会としてある程度考えなくちゃい

けないのじゃないかと思うんです．そういう人材養成する

ということ．冗談みたいですけれども，ある大学のドクタ

ーコースの学生の最終審査に呼ばれた時のことですが，イ

ンフルエンザの自然宿主は何だと私が質問したのです．喜

田先生の様な答えを期待していたら，大腸菌ですと言うの

です．最初は冗談だと思ってにこにこしていたんだけれど

も，最後には，どうも本当にそう思っているんじゃないか

と思えてきた．

永井 痛烈な落ちがついたところで，ほかに特にないよう

でしたら，このへんで終わりにしたいと思います．本日は

大変にお忙しいところいろいろありがとうございました．

座談会のまとめ

２００３年末から日本を含め東南アジアに猛威を振るった高

病原性鳥インフルエンザを前にし，事実に基づくリスクの

評価をし，今後の対策に資することは科学者の責任である

事を認識し，ウイルス学会雑誌「ウイルス」編集委員会及

び文部科学省特定領域研究「感染と宿主応答」総括班の責

任において意見交換の場を持ち見解をまとめた．

１．高病原性鳥インフルエンザウイルスとは

�高病原性鳥インフルエンザウイルスは「ニワトリに致死
率の高い感染を起すインフルエンザウイルス」と考える

のが適切である．則ち，高病原性は，ニワトリについて

であって，ニワトリ以外の鳥類，ヒト，その他の哺乳類

への感染性と病原性については，ケースにより異なリ得

る．

�鳥類にはH１からH１５までの１５種類の亜型の存在が知ら
れているが，高病原性（強毒）ウイルスはH５とH７の

みである．

�低病原性（弱毒）のH５またはH７ウイルスは野生のカ
モなどに保持されていて，それらがニワトリ体内で増殖

中に高病原性ウイルスへと変異する．

�この強毒化変異はウイルス表面蛋白であるHA（赤血球
凝集素）の宿主プロテアーゼによる切断活性化部位にペ

プチドが挿入され，一定の点変異をへて，塩基性アミノ

酸に富む配列が形成されることである．この変異によ

り，HAがニワトリの全臓器で活性化されるようにな

り，ウイルスは全臓器で活発に増殖し，致死性感染を起

こすようになる．ちなみに，当初の弱毒ウイルスは切断

部位に一個の塩基性アミノ酸（アルギニン）のみが存在

するために，HAは気道や腸管のみで切断活性化され，

ウイルス増殖はこれらの臓器に限局し，無症候または軽

微な感染に終わる．

�カモの様に病気にならず，集団としてウイルスを維持し
続けるケースも想定されるが，今までのところその直接

の証拠はない．

�個体間感染は動物同士の直接接触のみならず，感染動物
の排泄物に汚染した水を摂取することにもよる．

�人インフルエンザの流行は冬期であるが，高病原性鳥イ
ンフルエンザは高温多湿の気象条件でも，つまり夏季で

も，流行しうる．

２．ヒトでの病原性，増殖性，伝播性

�ニワトリで伝播している高病原性ウイルスのヒトへの直
接感染のリスクについては，次のように考える．高病原

性は上記のHA蛋白切断部位変異でほぼ決まること，

インフルエンザの宿主域には可成り適応性があり，一旦

感染すれば宿主に余り影響されずに増殖し病気を起し得

ること，が専門家の共通した認識である．したがって，

ニワトリに高病原性のものが，ヒトにも，低病原性のも

pp．１２３―１４１，２００４〕 １３９



のに比べ重症の感染症を起す可能性が高い．実際，本年，

ベトナム等で重症感染者から回収された鳥インフルエン

ザウイルスとニワトリから分離された高病原性ウイルス

との間には基本的な遺伝的差異は検出されていない．ヒ

トからヒトへの伝播が少なかったのは，本ウイルスが未

だ鳥型に止まっており，ヒトに対する高い伝播能を獲得

していなかったことが一因と考えられる．その背景とし

て，鳥とヒトの間でのレセプター特異性やウイルス遺伝

子の転写・複製に関与する宿主因子の違いなどが存在す

ると推定されるが，これらは「全か無か」といった絶対

的なものでは必ずしもないと思われる．さらに，本ウイ

ルスが下部気道ないし肺で増殖し上部気道での増殖が少

なかったために，感染者が次の感染源になり難かったと

いう状況も考えられる．

�高病原性鳥インフルエンザウイルスのヒトへの感染性と
病原性にはHAの易切断性は最も重要な因子である

が，NP，PB２の他M１，M２，PA等の内部蛋白も重

要な貢献をしている．複数の遺伝子が宿主域と病原性を

決めていると考えられる．高病原性と一括される鳥ウイ

ルス株間にヒトへの感染性と病原性に関して異なること

もありうることは考慮に入れる必要がある．また，効率

的ヒト―ヒト感染は未だみられず，発症者の数も少ない

ことから，高病原性鳥インフルエンザウイルスに対する

感受性に関し，ヒトの個体差がありうることも考慮すべ

き点のひとつである．しかし，宿主域は必ずしも厳密で

はないことは上に述べた通りである．

�高病原性鳥インフルエンザウイルスヒト感染症は，９７年
の香港，０３―０４年のベトナムやタイでは，３３―７５％という

高い致死率，急性呼吸窮迫症候群，ときに多臓器不全を

伴う急性重症肺炎として認知された．かつ，罹患者は健

康な若年者を含む．一方，従来型のインフルエンザでは

このような高い致死率はみられず，重症肺炎も，高齢，

基礎疾患などの危険因子をもつ人や細菌の２次感染の併

発によっておこるのが大部分であるとされる．したがっ

て，疾患としては新しい，極めて重症なものであるとの

認識が必要である．（臨床的には見かけ上 SARSに近

く，かつ潜伏期も進行もそれより急速である．）しかし，

それを裏付ける病理組織学的知見に乏しいのが現状であ

る．

３．高病原性鳥インフルエンザウイルスの

ヒト集団でのパンデミックの可能性は？

�過去の高病原性鳥インフルエンザウイルスは系統解析上
相互に独立している事から，自然界では高病原性株が維

持される事はない．恐らく，低病原性の鳥インフルエン

ザウイルスが流行の底流にあり，主に，HA遺伝子への

挿入と点変異により高病原性株が出現し短期的な流行を

起す．このようにして出現した高病原性鳥インフルエン

ザウイルスは，ヒトに重篤な感染を起すケースがある

が，必ずしもヒトでの大流行には至っていない．それは

ニワトリの対策の段階でヒトへの流行が抑えられている

ことが一因かもしれないが，ウイルス自体が効率的なヒ

ト―ヒト感染能を獲得してはいないことにもよろう．

�もし，現在のような極めて高いヒトへの毒性を保持した
まま効率的なヒト―ヒト感染能を獲得した場合は，未曾

有の健康被害をもたらす世界的パンデミックに至る可能

性もある．それによる社会機能の混乱と破綻は想像を絶

するものとなろう．上述のように，高病原性鳥インフル

エンザウイルスのヒトへの感染能と病原性は多遺伝子支

配のもとにあるので，現在流行しているヒトインフルエ

ンザウイルスとの遺伝子再集合によるヒト細胞内でのウ

イルス増殖能の亢進，点変異によるHAのヒト型レセ

プターへの親和性の強化などが起これば，パンデミック

を起し得るウイルスとなる．ヒトと動物のインフルエン

ザウイルス遺伝子の再集合の場としては，もっぱら，ブ

タが考えられてきたが，高病原性鳥ウイルスが，少数と

いえどもヒトに感染し，かつ，H３N２ウイルスなどが

ヒト集団に保持されている現状では，ヒトも遺伝子再集

合の場となりうる．以上は，あくまで，最悪のシナリオ

であり，どの程度のリアリティーがあるかは，専門家の

あいだでもコンセンサスはない．しかし，最悪のシナリ

オをも念頭においた準備，対策の研究が求められる．

�低病原性鳥インフルエンザウイルスと現行のヒトインフ
ルエンザウイルスとの遺伝子再集合でも，抗原的にヒト

にとって新顔であれば，パンデミックはおこる．これま

でのH１（スペインかぜ），H２（アジアかぜ），H３（香

港かぜ）はこの類のものであった．その被害は甚大であ

ったが，予想される高病原性の場合に比べれば小さいと

考えられる．

４．２００４年の高病原性鳥インフルエンザウイルスの

伝播に関する推測

�２００４年，山口，大分，京都，の養鶏場で分離された株及
び２００３年１２月に韓国で分離された株は互いに近縁であっ

た．則ち，起原を同じくするウイルスがこれらの地域に

ある養鶏場に拡がったと考えられる．しかし，その伝播

経路については，必ずしも明確でない．野鳥の排泄物の

ような自然条件とウイルス付着物の運搬のような人為的

条件が重なり大きな被害になったと推定している．恐ら

く，野鳥も関与したと考える一つの理由は，京都府の事

例において，感染が最初に見つかった鶏舎では，鶏舎中

央の天井にある空気口の下にいた個体から感染が始まっ

たのに対し，その他の鶏舎では感染が入り口に近い個体

から始まっていたからである．換気口には小型の野鳥が

通れる程度の金網が付いており，野鳥が金網に止まりこ

こからウイルスを含む糞を下に落としたことは十分推測
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出来る．これに対し，他の鶏舎では感染が入り口近辺か

ら始まっている事は人を介した感染を疑わせる．一群の

カラスがこの鶏舎の周りに棲息し，カラスがトリから感

染する条件は十分にあった．野鳥が鶏舎を利用し生息す

る状況は各地で見られるので，注意が必要である．

５．鳥対策：ワクチンの適否等

�ニワトリへの対策については，次のように考える．先ず，
ニワトリへのワクチン接種についてであるが，接種によ

りニワトリの糞便中のウイルス量は大幅に下がるが，完

全にウイルス増殖が抑えられる訳ではない．１０３程度の

ウイルスは排出されると見られる．したがって，症状の

出ない感染個体が出現（サイレントエピデミック）し，

流行の到来を見のがす可能性がある．またワクチン接種

動物の中で，ワクチンに誘導された抗体による変異ウイ

ルスの選択が起こり，変異ウイルスの出現を助ける可能

性がある．これらのことからニワトリへのワクチン接種

はすべきでない．

�WHOが鳥へのワクチン接種の条件として急速な大規模
流行を条件に入れているが，これは，日本中のニワトリ

が脅かされるとか，経済的に非常に貴重なニワトリの系

統，ニワトリ以外の希少種の絶滅が考えられる様な事態

を考えているとすべきである．用いるワクチンはワクチ

ン接種動物と自然感染動物を明確に区別できるように設

計されていなければならない．したがって，ニワトリの

一定範囲の移動制限，殺処分，感染ルートの解明，新規

感染の予防と監視などが対策の基本となる．

�感染ニワトリからの受精卵への感染は既に証明されてお
り，感染を疑われる鶏舎からの卵の出荷停止は適切な処

置であったと判断する．

�農水省は，鶏舎でのニワトリの斃死が異常に増加した場
合には報告を義務付け調査を可能にしているが，家畜保

健衛生所や地方衛生研究所，厚労省関係機関との連係を

密にし，国としての緊急対策を可能にする事が必要であ

る．同時に，流行発生源となり得る地域との感染情報の

共有を計り，適切であると考えられる場合には，可能な

限り，直接あるいは研究協力を通じた鳥類等の調査を考

慮すべきである．

６．今後への問題提起

�４月１４日現在，２００４年の今回の鳥インフルエンザ流行は
一段落したと考えている．今後の問題として，次の点が

挙げられた．

�国際的な協力要請が打診された場合，手続き的問題で，
対応のタイミングを逃す場面があった．予算や人員の確

保を含め対処法を考える必要がある．事後対応ではなく

事前対応の体制が必要であろう．

�ウイルス或いは感染材料の利用について，各省庁で要求
される手続きが緊急の対応を阻害している．現場の研究

者間では試料の共有などの合意があっても，所属省庁の

承認に一週間位は費やされる．この問題は，問題が起こ

ってから手続きをするのではなく平時に関係省庁が現場

での協力につき合意を予めして置く事で解決されるので

はないかと思われる．病原体が勝手にばらまかれるのは

大きな問題なので，緊急事態に備え，予め，各省庁の検

査機関の一部（農水省の動物衛生研究所，厚生労働省の

感染症研究所，文部科学省管轄の特定大学など）を指定

するなど考えてはどうか．

�我が国では，現場対応の出来る研究者人口が少なくなり
つつある．これは遺伝子をDNAにして大腸菌に入れれ

ば解析出来るが，生きた細菌，ウイルス等をどう取り扱

って良いか分からない研究者が多くなった為である．生

きた生物を扱う研究の重要性が研究評価の場で余り認識

されて居ない事にあるかもしれない．科学研究費の採択

にも責任がある事であり，今後，科学研究の在り方を考

える上での一つの問題である．

（この「座談会のまとめ」は出席者一同の名前で日本学術

会議黒川 清会長に提出した文書をもとに編集した．）
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