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1997 年に香港で H5N1 亜型高病原性鳥インフルエン
ザウイルス（HPAIV），いわゆる Gs/Gd系統ウイルス
に 18 人が感染し，うち 6 人が死亡した事例は 20 世紀
のインフルエンザ研究においての大きなパラダイムシフ
トであった．A型インフルエンザウイルスは，野鳥を自
然宿主とし，これらのウイルスが遺伝子再集合や遺伝子
の変異の蓄積などによって人への感染性を獲得すること
で，数十年に一度，人でのパンデミックを引き起こすと
考えられている．パンデミックを起こしたウイルスは，
その後，人の季節性インフルエンザウイルスとして定着
する．この過程で，ウイルスのレセプター結合タンパク
質である赤血球凝集素タンパク質（HA）のレセプター
結合部位のアミノ酸変異が起こり，鳥インフルエンザウ
イルス（AIV）のレセプター結合様式がトリ型のレセプ
ター認識からヒト型のレセプター認識に変わると考えら
れている．このため，通常の AIVは，ヒト型レセプター
に結合できないことから，直接人に感染することはない
と考えられていたからである．
香港での H5N1 HPAIVの人感染事例の際には，香港

の公衆衛生当局，家畜衛生当局の迅速な対応によって，
香港中の家禽が淘汰され，人への感染は封じ込められ
た．この事例以前にも文献的にはいくつかの AIVの人
への感染事例を見いだすことはできるのだが，この事例
以降の 20 年の間に多くの AIVの人での感染事例が報告
されており，現在では AIVの人感染事例はパンデミッ
クインフルエンザ出現に対する重要な監視事項となっ
た．

1　H5N1 亜型高病原性鳥インフルエンザウイルス
1996 年に中国広東省のガチョウ農場で発生した

HPAIの起因ウイルス（Goose/Guangdong/1996）に
由来する HA遺伝子を持つウイルスを Gs/Gd系統ウイ
ルスと呼ぶ．この系統のウイルスは先に挙げたように，
1997 年に香港で人感染事例を起こしたのち，2003 年後
期から 2004 年にかけて東南アジアを中心とした家禽で

の H5N1 亜型 HPAIVの大流行を引き起こした．この系
統の HA遺伝子を持つ H5N1 亜型ウイルスは現在では
アジアを中心に家禽に常在化しており，さらに近年他の
亜型の NA遺伝子を持つ AIVとの遺伝子再集合によっ
て，H5N2，H5N6，H5N8 亜型の HAPIVとして世界的
に家禽での流行を引き起こしている．Gs/Gd系統の
HPAIV は H5N1 亜 型 HPAIV と し て 2004 年［1］，
2007 年，2010～2011 年［2］，H5N8 亜型 HPAIVとし
て 2014～2015 年［3, 4］，H5N6 亜 型 HPAIV として
2016～2018 年［5］に国内の家禽に侵入し，HPAIの
被害をもたらしている．
2003 年に始まった H5N1 亜型の家禽での流行に際し
て，感染した家禽との濃厚な接触による人感染事例も多
発し，2003 年にはベトナムで 3人がこのウイルスに感
染して死亡し，翌年にはタイでは 17 人が感染し 12 人
が死亡，ベトナムでは 29 人が感染して，20 人が死亡し
た．また，レトロスペクティブな解析によって，2003
年に中国で SARSの感染によって死亡したと考えられ
ていた 1人の患者は，実は H5N1 亜型 HPAIVの感染に
よって死亡していたことがわかっている（表）．その後
GS/Gd系統 H5N1 亜型 HPAIVの家禽での感染の拡大
によって，2005 年にはカンボジア，インドネシアで，
2006 年にはアゼルバイジャン，ジブチ，エジプト，イ
ラク，トルコ，2007 年には，ラオス，ミャンマー，ナ
イジェリア，パキスタン，2008 年にはバングラデシュ
でも感染者が発生している．家禽における HPAI対策や
公衆衛生領域における感染予防のための啓蒙活動の浸透
などの結果，H5N1 亜型 HPAIV感染者の数は 2006 年
の 115 人（うち 79 人死亡）を最高に，その後減少して
いる．2018 年は 7 月時点で H5N1 亜型感染者は 1人も
出ておらず，2003 年から 2018 年までの本ウイルスに
よる感染の確認された患者総計は，860 人（うち 454 人
死亡）で致死率は約 53％である［6］．
この間，2004年，2005年の2年間で90人の感染者（う
ち 39 人死亡）を出したベトナムでは，家禽での HPAI
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るに当たり，生きた家禽を生鳥市場で買い求め，調理に
先立ってと殺解体を自ら行ってウイルスを多く含む血
液，筋肉に直接触れる機会が多いためである．さらに血
餅（Blood budding）を食するという習慣のある地域も
あり，ウイルス血症となった血液を十分加熱しないまま
食することは，大きな感染リスクとなる．また，家禽で
の HAPIがまん延した地域では多くの感染家禽が生鳥市
場に集められるため，生鳥市場の環境そのものがウイル
スにより高度に汚染しているため，生鳥市場を訪れるこ
と自体も感染のリスクを高めることとなる．

発生事例を減少させることが人への感染事例の減少に繋
がるとの考えのもと，2005 年に家禽でのワクチン接
種を開始した．これによって，2006 年にはベトナムで
の H5N1 亜型 HPAIV感染者数はゼロになった．しかし
ながら，家禽へのワクチン接種でも家禽での発生そのも
のを根絶するには至らなかったため，2007 年以降 2014
年までの間（2011 年以外は 10 人未満ではあるが），感
染者が発生していた．
感染の主要な要因は，感染家禽との濃厚な接触とさ
れ，これは，感染の多発した地域では家禽を食用に供す

表　WHOによって確認された H5N1 亜型鳥インフルエンザの人感染事例
（http://www.who.int/influenza/human_animal_inter face/2018_07_20_tableH5N1.pdf?ua=1 より改変）

国
2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011

感染者 死亡者 感染者 死亡者 感染者 死亡者 感染者 死亡者 感染者 死亡者 感染者 死亡者 感染者 死亡者 感染者 死亡者 感染者 死亡者

アゼルバイジャン 0 0 0 0 0 0 8 5 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

バングラデシュ 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 2 0

カンボジア 0 0 0 0 4 4 2 2 1 1 1 0 1 0 1 1 8 8

カナダ 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

中国 1 1 0 0 8 5 13 8 5 3 4 4 7 4 2 1 1 1

ジブチ 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

エジプト 0 0 0 0 0 0 18 10 25 9 8 4 39 4 29 13 39 15

インドネシア 0 0 0 0 20 13 55 45 42 37 24 20 21 19 9 7 12 10

イラク 0 0 0 0 0 0 3 2 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

ラオス 0 0 0 0 0 0 0 0 2 2 0 0 0 0 0 0 0 0

ミャンマー 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0

ナイジェリア 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0

パキスタン 0 0 0 0 0 0 0 0 3 1 0 0 0 0 0 0 0 0

タイ 0 0 17 12 5 2 3 3 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

トルコ 0 0 0 0 0 0 12 4 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

ベトナム 3 3 29 20 61 19 0 0 8 5 6 5 5 5 7 2 0 0

総　計 4 4 46 32 98 43 115 79 88 59 44 33 73 32 48 24 62 34

国
2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 総　計

感染者 死亡者 感染者 死亡者 感染者 死亡者 感染者 死亡者 感染者 死亡者 感染者 死亡者 感染者 死亡者 感染者 死亡者

アゼルバイジャン 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 8 5

バングラデシュ 3 0 1 1 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 8 1

カンボジア 3 3 26 14 9 4 0 0 0 0 0 0 0 0 56 37

カナダ 0 0 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1

中国 2 1 2 2 2 0 6 1 0 0 0 0 0 0 53 31

ジブチ 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0

エジプト 11 5 4 3 37 14 136 39 10 3 3 1 0 0 359 120

インドネシア 9 9 3 3 2 2 2 2 0 0 1 1 0 0 200 168

イラク 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 3 2

ラオス 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 2 2

ミャンマー 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0

ナイジェリア 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1

パキスタン 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 3 1

タイ 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 25 17

トルコ 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 12 4

ベトナム 4 2 2 1 2 2 0 0 0 0 0 0 0 0 127 64

総　計 32 20 39 25 52 22 145 42 10 3 4 2 0 0 860 454
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3　H7N9 亜型鳥インフルエンザウイルス（AIV）
2012 年 3 月に最初の症例が中国 CDCからWHOに
対して報告されたのち，同年 7 月までの第 1 波では，
135 症例の感染事例が確認された．その後，中国では冬
期を中心に感染事例が増加し，第 2 波（2013～2014）
は320例，第3波（2014～2015）は223例，第4波（2015
～2016）は 120 例，第 5波（2016～2017）は 766 例の
合計 5回の感染ピークが記録された［8］．第 5波の期間
においては過去最大の感染者数が記録されたが，家禽に
おいてもそれまで鶏に対して低い病原性を示す低病原性
鳥インフルエンザウイルス（LPAIV）であった H7N9
亜型ウイルスが鶏に対して高い病原性に変異した
HPAIVが分離されるようになり，第 5波の人感染事例
の約 5％が H7N9 亜型 HPAIVの感染者であった．この
ような状況を受け，中国当局は全国規模で鶏での H7N9
亜型 AIVに対するワクチン接種計画を策定し，2017 年
秋から H7N9 亜型ウイルスに対するワクチンの鶏での
接種を開始した．これによって，2017～2018 年冬期の
感染者数は激減し，3例の感染が確認されたのみとなっ
た．2003 年からの感染確認例は総計で 1,567 症例（う
ち 615 人死亡）となっている．しかしながら 2017 年秋
以降も生鳥市場などの環境サンプル［9］や少ないなが
らも鶏での H7N9 亜型 HPAIVによる発生が報告［10］
されていることから，ウイルスの完全な根絶には至って
いないようである．
感染原因としては，H5 亜型 HPAIV感染事例同様，

家禽への曝露が最も可能性の高い感染経路となってお
り，感染者のうちで家禽への暴露を経験している者の割
合は 85％以上を占めている［11］．また限定的な人─人
感染の可能性も指摘されているが，人の間で効率よく伝
播するような性質を獲得しているとは考えられてはいな
い．

H7N9 亜型ウイルスの HA遺伝子は大きく分けて 2つ
の遺伝系統（揚子江系統，珠江系統）に分かれることが
報告されている［12］．近年旅客によって海外から違法
に持ち込まれ，国内の到着地での動物検疫で摘発された
畜産物からの H7N9 亜型鳥インフルエンザウイルスの
分離が報告されている［13］．これらのうち，HPAIVと
された 2株はともに揚子江系統に属していたことから
［14］，高病原性化したウイルスはおもに揚子江系統で
あると考えられる．

A型インフルエンザウイルスの宿主特異性を決める一
つの要因として，HAタンパク質のウイルスレセプター
への結合特異性の違いが知られている．AIVは，糖タン
パク質や糖脂質上の糖鎖の末端にα-2, 3 結合したシア
ル酸に結合するのに対して，人季節性インフルエンザウ
イルスはα-2, 6 結合したシアル酸に結合するため，そ
れぞれをトリ型レセプター，ヒト型レセプターと呼ぶ．

生鳥市場で生きた家禽を買い求めて自家と殺をすると
いう習慣は，中国を中心とした地域で冷蔵，冷凍肉より
も新鮮な自家と殺肉や市場で目の前でと殺された肉の方
が美味である，という考え方に支えられている．このよ
うな食文化に加え，多くの感染者を出している発展途上
国においては，冷凍，冷蔵肉の流通を支えるコールド
チェインが未発達であるため，肉の腐敗を防ぐために家
禽が生きた状態で取引され，調理の直前にと殺せざるを
得ないといったインフラ整備上の問題も存在している．
東南アジアを中心に人での感染事例が多発した背景に
は，このような家禽を取り巻く食文化とインフラ整備の
問題が複雑に絡み合っていると考えられる．近年では，
これらの地域での家禽での H5N1 亜型 HPAIVによる発
生件数そのものが減少傾向にあることやこういった食文
化に潜む感染リスクの啓蒙などがこのウイルスによる人
感染事例の現象に貢献していると考えられる．一方で，
このような背景の中で，感染した家禽との密接な接触が
頻繁である生鳥市場関係者の感染報告が少ないというの
は興味深い．

H5N1 亜型 HPAIVの人感染事例はほとんどの場合，
感染は第一感染者に留まっており，人─人感染は限られ
ている．家族内での発生クラスターが認められた場合に
おいても，同一の感染源に暴露されたと考えられるケー
スや，発症した患者の看病の為に濃厚な接触があった
ケースが主であり，ウイルスが容易に人から人へ感染す
る能力を獲得したと考えられるケースはほとんどない．
このことは，家禽から人に感染して人で増殖したウイル
スであっても，人への伝播性を容易に獲得するわけでは
ないことを示唆している．

2　H5N6 亜型高病原性鳥インフルエンザウイルス
（HPAIV）
Gs/GS系統の H5 亜型 HA遺伝子を持つ HPAIVは，

2012 年以降これまでの H5N1 亜型 HPAIVだけではな
く，他の亜型の NA遺伝子を持つ AIVとの遺伝子再集
合によって，H5N2，H5N6，H5N8 亜型等の HAPIVと
して世界的な規模で家禽での流行を引き起こしている．
一方で，これらの異なった亜型の NA遺伝子を持つ Gs/

GD系統の H5 亜型 HPAIVのうち，これまでのところ
人への感染事例が報告されているのは，H5N6 亜型
HPAIVのみで，2014年以降2017年までの間に19例（う
ち 11 例死亡）が中国で報告されている［7］．また，こ
れらの感染例の多くは H5N1 亜型の感染事例と同様，
家禽との接触がおもな感染原因として考えられている．
2018 年の H5N6 亜型 HPAIVによる人感染事例は 9 月
30 日現在で 2例が報告されている．
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4　その他の亜型の鳥インフルエンザウイルス感染事例
1997 年の H5N1 亜型 HPAIVの人感染事例以降，上

述の H5N6，H7N9 亜型ウイルス以外の AIV感染事例
がいくつも報告されている．
2018 年 2 月に江蘇省の 68 歳の女性の H7N4 亜型

LPAIV感染が中国当局から報告された．この女性は，
冠状動脈疾患と高血圧の既往症があり，2017 年 12 月
25 日にインフルエンザ様症状を発症，発症 7日後に重
度の肺炎で入院したのち，21 日後に回復して退院した．
本疾患に関与した H7 亜型鳥インフルエンザウイルス
は，既述の H7N9 亜型ウイルスとは遺伝的に直接の関
係はなかった［19］．
2007 年には，イギリスでの H7N2 亜型 LPAIVの家
禽での流行に関連して，17 人の結膜炎やいわゆるイン
フルエンザ様疾患の患者から同亜型の低病原性鳥インフ
ルエンザウイルスが分離された［20］．
2003 年には，NY州で免疫不全の既往症のある 48 歳
男性が発熱と肺炎症状を示して救急外来を受診，この患
者から H7N2 亜型 LPAIVが分離された．免疫不全の既
往があるため，ウイルスと下部気管疾患との関連は明白
ではなかったが，本人は回復した［21］．
同じく 2003 年には 2～5 月にかけて，オランダで

H7N7 亜型 HPAIVによる家禽での発生が起こり，防疫
作業に従事していた獣医師 1人が同ウイルスに感染して
死亡した［22］．この防疫作業に関連して，89 人の従事
者と従事者の家族 3人から同ウイルスが検出され，その
87％が結膜炎の症状を呈した．

H9N2 亜型 AIVは，中国を含むアジアの幅広い地域
や中近東の家禽において 1990 年代後半から常在化して
おり，それに伴う人への曝露による人感染事例が中国で

第 1波の初期に感染した人から分離された H7N9 亜型
インフルエンザウイルス（A/Anhui/1/2013，A/

Shanghai/1/2013）は，ヒト型レセプターに結合する
ことが報告されている［15, 16］．ただし，これらのウ
イルスは人季節性インフルエンザウイルスが特異的にヒ
ト型レセプターに結合するのに対して，トリ型レセプ
ターに対する高い結合性も保持していると報告されてい
る［16］．また，インフルエンザウイルスの人での感染
モデルの一つであるフェレットを用いた実験では，金網
越しに隣接したケージで飼育した 3組のフェレットの片
方にA/Anhui/1/2013を接種した場合，接種されたフェ
レットは 3頭ともに感染し，さらに感染したフェレット
に隣接したケージで飼育されたフェレット 3頭のうち 1
頭が感染したことから，本ウイルスはフェレット間で飛
沫感染することが示された［15］．しかしながら，同じ
条件下で 2009 年のパンデミックの起因ウイルスである
A/California/4/2009（H1N1pdm09）を感染させた
フェレットからは隣接したケージで飼育された 3頭すべ
てが感染したことから，人での伝播性はパンデミックウ
イルスには及ばないと考えられる［15］．また，2016 年
以降に HPAIV化した H7N9 亜型ウイルスに感染した患
者から分離された A/Guangdong/17SF003/2016 を用
いた同様の実験でも，4組の隣接したフェレットのうち
1組において飛沫感染が成立した［17］．
現在米国 CDCによるパンデミックリスク評価（Influ-

enza Risk Assessment Tool（IRAT））では，H7N9 亜
型鳥インフルエンザウイルスは，中等度～高いリスクを
持つと評価されている［18］．

　Number of cases

発症月

出典：European Centre for Disease Prevention and Control. Communicable Disease Threats Report (CDTR) 1-7 April 2018
＊if month of onset is not available month of reporting has been used
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図　H7N9 亜型鳥インフルエンザウイルス人感染事例確認件数（2013 年 3 月～2018 年 3 月（n＝1,567））
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and health, Food and agriculture organization of the 
united nations HP, (online), (http://www.fao.org/ag/
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報告されている．1998 年には広東省で 4人［23］，それ
以降 1999～2012 年までに 10 例，2013～2016 年まで
に 18 例［24］，2017 年以降 2018 年 3 月までに 8 例の
人感染事例が報告され，うち 1例での死亡が確認されて
いる［25］．一連の H9N2 亜型 AIVは，その出現当初よ
りトリ型レセプターとヒト型レセプターの双方を認識し
ていることが知られている［26］．H9N2 亜型ウイルス
は，アジアを中心に広く家禽の間で常在化しているこ
と，そのレセプター特異性などから，米国 CDCによる
パンデミックリスク評価（Influenza Risk Assessment 

Tool（IRAT））では，中等度のリスクだと評価している
［18］．
2013 年には台湾で肺炎の 20 歳の女性から H6N1 亜

型 AIVが分離された．本人はその後回復した［27］．
2013 年 12 月から 2014 年 2月にかけて 3例の H10N8
亜型 AIV感染事例が中国江西省で報告された．3例とも
重症事例であり，うち 2人が死亡している［28］．

5　AIVの人における病原性
人における鳥インフルエンザウイルス感染時の症状に
ついては，穏やかなインフルエンザ様疾患から重篤な肺
炎まで，ウイルス性状，感染者の既往症，免疫状態に
よって幅広い症状を示す．H5N1 亜型や H7N9 亜型ウ
イルスの感染による重症例では，急性呼吸窮迫症候群
（Acute Respirator y distress syndrome; ARDS）を発
症する例も多い［29］．潜伏期は H5N1 亜型 HPAIVの
場合，おおむね 2～8日，H7N9 亜型 AIVの場合でおお
むね 1～10 日とされている．初期の H7N9 亜型の事例
から明らかなように，鶏に対して高い病原性を示す
HPAIVであるか否かということは，人での症状の重篤
化には直接は関係がないと考えられる．しかしながら，
H5N1 亜型 HPAIV，H7N9 亜型 AIVの感染確認事例か
ら計算される致死率は季節性インフルエンザウイルスに
よる致死率をはるかに上回っている．
中国で流行している H7N9 亜型 AIV以外の H7 亜型

AIV感染事例においては，結膜炎の報告例が多い［18］．
以上のように，近年 AIVの人感染事例として，H5N1

亜型 HPAIV，H7N9 亜型 AIVに加えて，その他の亜型
の AIVによる感染事例の報告が増加している．AIV以
外でも猫から人への H7N2 亜型インフルエンザウイル
ス感染事例［30］やブタインフルエンザウイルスの人
感染事例など［31］，A型インフルエンザウイルスによ
る人獣感染事例があり，パンデミックインフルエンザ候
補としてこれらの事例に対する警戒，監視も必要であろ
う．
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