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トピックス II
鳥インフルエンザA(H7N9)ワクチンについて
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　　鳥インフルエンザ A(H7N9) ウイルス（以下、H7N9 ウイルス）感染症は、2013 年 3 月にヒト感染
例が初めて報告されて以来、累積報告症例数は 1500 例以上に及び、そのうち 39% が死亡例である（2017
年 9 月 27 日時点）。中でも、2016/2017 年シーズンの第 5 波は過去の流行期よりもピークが大きく、ま
た家禽に対して高病原性を示す H7N9 ウイルスが初めてヒトから分離された点に注目が集まった。しか
し、ヒトに対する病原性が大きく変化したという証拠はなく、ヒトからヒトへの持続的な感染例もみら
れないことから、感染が拡大する可能性は現状低いと考えられている。ただし、今後遺伝子変異によっ
てこのウイルスによるパンデミックが発生する可能性は否定できないため、事前準備として 2013 年に
分離された H7N9 ワクチン候補株を元に複数の剤形のワクチンが作製され、国内外で臨床試験が実施さ
れてきた。また、第 5 波ウイルスの抗原性に対応した新たなワクチン候補株もアメリカ CDC で作製さ
れている 1)。これまで論文として報告された臨床試験の成績を見ると、季節性ワクチンと同じ抗原量 [15 
μ g のヘマグルチニン（HA）含有 ] のワクチンをアジュバント非添加で単回接種した場合、その抗体
保有率（HI 抗体価 ≧ 40）は 1 % と低い 2)。ただし、この低免疫原性を補うため、アジュバント（MF59
もしくは AS03）併用型で複数回接種を行なった場合、評価基準の１つ（18-60 歳の場合、抗体保有率 ≧ 
70%）をクリアすることが確認されている 2)。
　　これまで人類は H7N9 ウイルスに暴露された経験がなくこのウイルスに対する免疫記憶がない。こ
れが H7N9 ワクチンの低免疫原性をもたらす要因の１つであることは確かである。ただ、同じく免疫記
憶がないはずの鳥インフルエンザ A（H5N1）ワクチンの単回接種後の抗体保有率（26 %）と比べても
低いことから、H7N9 ウイルスに特徴的な別の免疫学的要因が関わる可能性もある。最近、私たちは海
外のグループと共同で、H7N9 ワクチンの主要な防御抗原である H7 HA タンパクのアミノ酸配列を免
疫学的に至適化することで、免疫原性を改善できないか検討を行った。その結果、2013 年のワクチン候
補株由来の H7 HA タンパクにわずか 3 アミノ酸の変異を加えて T 細胞抗原決定基を改変すると、抗体
の誘導能を有意に増加できることをヒト化マウス（ヒト末梢血細胞の移植によりヒト免疫系を再構築し
たマウス）で確認している 3)。海外では昆虫細胞で作製した組換え HA タンパクがインフルエンザワク
チンとして製造販売承認されており、現在海外のグループがこの改良型 H7 HA タンパクワクチンの第
1 相試験を実施している。アジュバント添加型ワクチンやウイルス様粒子ワクチン剤形の利用といった
従来の改善法に加えて、抗原タンパクのアミノ酸配列を至適化するという新しい免疫学的手法の妥当性
について、今後さらなる研究の進展が望まれるところである。
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