
No．30  別紙様式第2－1  

医薬品 研究報告 調査報告書   

級別番号・報告回数  
報告白   尭一報入手日新医薬品等の区分  

2008．4．15  該当なし  

一般的名称  人赤血球濃厚液   
乎力逸伊藤綾泰沼本高札五  

公卒園  

研女報告の公表状況   嘗彗箆雷管緑瑠駄張  
赤血球濃厚儀一LR「月赤」（日本赤＋字社）  

販売名（企業名）    照射赤血球濃厚績－LR「日赤」（日本赤十字社）   
舎総数卸8材25⊥二27；福岡・  ■              自本  

02007年輸血関連感染症報告症例の解析  
【はじめに】日本赤ヰ幸社では、薬垂法匪基づき収集した副作用・感染症症例を独立行政法人奉廃品医療機器総合機構へ報告している。  

使用上の注意記載状況・  

2007年に金歯の医．関から報告された 血関連感染症例（掛、例を むの塊状とその 析結集にっいて報告する。  その他参考事項等  

【対象と方蔭】2007年正直療機醜から報告された症例を対象とし、ウ才ルス感染（疑）症例は当該献血者の保管検体の個別NAT等により、細      赤血球濃厚液－LR「日赤」  
菌感染（疑）症例は当該製剤－（使用演みバッグ）又は同⊥製造番号の凍結血祭の無菌鰊験等により調査を行い評価した。  照射赤血球濃厚液－LR「日赤」  

研 究・  
血液を介するウイルス、  
細菌、原虫等の感染  

誌  

vcJD等の伝播のリスク  

の 概  

車   

後感染症は種やの安全料如こより減少條向にあるが、、顔轟ジネタを考摩しつ・う、 
も軽視し、呼析綽果をフィードナチツクす卑ことにより輸血用申硬の安全性向上－こ資すること′としたい？   

報告企雲鱒愚見 今後め対応   

2007年に全国の医療機関から報告された輸血関連感染症例の    日本赤十字社では、H白V、HCV、HIVにういて20プールでスクリーニ   
琴鱒拷？鱒嘩準にや二、て甲申告である。  ングNATを行い、陽性血液を排除している。また、「血液製剤等に係る  

遡及調査ガイドライン」呼成17年3月10日付薬食券夢031P009号）  
総岩美蜂ミー輸虚感染症申開翠を行ウて｝、祝詞廠感染環笹関する薪  

定削乱由A）及び精度を向上させ卑次世代NATめ痩入を順次進め  
ている。  
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p欄お 卸町年輸血関連感染症報告症例の解析  
日本赤十字社血液事業本部  

平 力遣，伊藤綾香，・沼本高志，五井 薫．後藤直子．百瀬俊也．月野 学  
TEL・：脇－7503（5406）’FAX：03，5534－3774 E－mai1：taira＠b扇rcJ）rjp   

【はじめに】日本赤十字社では，薬事法に基づき収集した副作用・感染症症例車独立行政法人医薬品医療  

機器総合機構へ報告している．2007年に全国の医療磯瀾から報告された冷血阻連感染症例（疑い例を含む）  

の現状とそめ解析結果について報告する．＿【対象と方法l次氾7年に医療職開から報告された症例を対象と  

し．ウイルス感染（疑）症例は当該献血者の保管検体¢個別NAT等によれ・細菌感染（疑）症例は当該  

製細（如済みバ．ッず）又は同一製造番号の痩絶血褒め無菌試験等により羽車を行い評価した．－・価果と 

考象卜加腑年給血関連虚操症の報告御ま以併（10月未現在）であり，一昨年及び昨年め同期向（狐烙 
年準例＜年問2防例＞；2α絡年162例＜年問191例ゝ） 

例．HCV．ニ刀微細菌飢臥その他のサイルスが・7何であった．ウイルス感染（簸）症桝の帝査結果によ 

り病厨体を確象した症例≡はⅠ田Ⅴの12例とHCVの■1例であった． 

ウイルス塩基醐の比附こより因果関係が高いと評価した．残る2例iも患者のセロコ㌢パ⊥ジョンI芦よ 

りケイルス遺伝子を確定で革牽かった症例ら献血者と患者のウイルス遺伝子型が異なぅでいた症例セあ云 

た．鱒CVの1併は自発報告よす判甲した症例セ．赦血者と患者のⅡCウイルスは遺伝子型鱒二（ぬ）で塩  

基配列の比掛こより甲未開係あ喘いと細した．謝ナーんNAT開始後（独ヰ8月肉郷初めての検出；▼二  

限界以ヰの敵血中故によ 

例中冴掛（91．7％）・で．鱒挫は14例（萬β％）であっ冬 日赤における常査結果は全て通草こ嘩性）で 

あり．患者血培陽性14例串9例（朗3鱒）は使用額みバッグにて調査した症例であっ車軸挙感染率は  

種々の安全対策により瑚何にあるれ残存リスクを考慮しつつ．・一ヘモビジランスの⊥誅として輸叫問 

速感染症め動向を今後も注疏し，解析革果をフィード′†ッ 

することとしたヤ、．  

▼1【 一ごギ  
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医薬品 研究報告 調査報告書   

餞別番号・報告同数  
鱒告日   第一報入手日新医薬品等の区分  

2008．4．15  該当なし  

一般的名称  人声血球濃厚液   松林圭二，・坂田秀勝，今絵未．武  
田尋美i′阿部全馬ノ佐藤進一郎，  

研究報告の公表扶洩    加藤俊明，池田久箕．■農56回月本  

販売名く企筆名）   ■赤血球連座披－LR「日赤」（日本赤十字社） 照射赤血球濃厚儀一LR「日赤」（日本赤十字社）  

照射碑拘治療学会総会；2PO8  
坤r・？5－27；福岡・   

本  

OHEVNÅT陽性献血者におけるHEV感染のNaturalcourse  
【目的】E型肝炎め多くは無症候性で経過するといわれtいる。しかし」感染初期のウイルス動態や不顕性感染症例の自然経過については  

使用上の注意記載状況－  

ほとんど知られていないこ鯛卿：NAT陽性献血者を追跡調査することによりHEV感染のNatiltalCdurseについて新しい知見が得られたの  その他参考事項等  
で醸昏する。  赤血球濃厚液－LR「日赤」  

研■  
究：  

報T  【成蹟】目白VNAT陽性者のほぼ金員がhEV感染の自覚症状を藤めなかった。男性：女性＝2：1で、車均年齢は41．2歳であり、GenotypeはG3   血液を介するウイルス、  

細菌、原虫等の感染  
。 

軒  
から1年以上経過すると陽性基準を下回ろ例も詠められた。辞終に追跡できた陽性献血者19例のうち9例に軽度のALT上昇が見られた。  

畢＝   

【瀬糾畔ヤ恥丁雛献血者め多くは動物画臓肉を食し七日EVに感染したと考えられる新規感染者であった。感染後、HEVはHBVと同様の  
旛加速度で鍵やかは増殖h′ウイノ岬血症状態控比較的長期間（約8通関）持続する例もあるが、多くは症状が現れないまま抗体が陽転化  
し、典型的な無症候性十過健感染の庵埠をたどづた。   

∴L報告企菓の意見  今螢の対序   

北海道の、HEVNAT陽性献血者を追跡調査したと上ろ、多くは    日本赤十字社では、厚生労働科学研究「E型肝炎の感染経路・宿主   
動物内臓肉を食して班沖iと感染したと考えられる新規感染者で    域・通信的多様性・感染防中華断†治療に関する研究班」と共同し   

みり、．典型的な無症候性「池性感染の経過をたどったとの報昏    て、献血者におけるHEV感染め疫学調査を行っている。また」北港道   

であるム に料ナる輪餌後HEV感染報告を受け上帯攣的に北海道では研究的  

梱Tを行う説経琴餅滞を爽略して丹郡鱒えてし輸血による肝炎ウイ  

／レス感染防止のため、呼吸中やALT値踊り／L以上？血準を排除して  
いる。今後叫EV感染め琴轡羊関する情報申塀拳及び琴全対策に努  
める。 

）  

、N   
MedDRA／JVer．1l．OJ   
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∴、  

箋・ミ・し 、⊥  

0一昭仁守叫坤呵耶鱒血者における卸感染の御中中坤坤  
北海道赤十字血鱒七輿隼秘醐町月本葬十字社血細暗中クー品質管理称検査卿  

松林圭二ひ∴坂田蕎脚i今冶兼山．革日朝軒．何群生馬0．佐藤進一即／加藤俊卯．絢久斉り  
TEL：O11－613・6634 FAX：01l・613・6221Bmail：kmatsu㊥hokkaido．bcjrc．orjp  

t目的】E塑肝炎の多くは無産俵性で経過するとヤわれている．しかし．感染初期のウイルス鱒態や不顕  

性感巣癌例の自然経削こついてはほとんど知られていないこ今回HEVNAT陽性献血者を追跡調査するこ  

とによりHEV感染のHat止血00u指eにづいて新しい知見が得られたので報告する．  

1方法】北槻地区に掛、て現行プールNAで訣クリーニン．グの残丑を用いてセ叫M血Rで÷PCR法による  
HEVⅣATスクリーニングを行った．陽性献血者拓例について追跡調査および遡及調査（過去6カ月由）  
を行い．喫食塵や自党鱒鱒の有無等のテンターも顔査．Ⅰ正Ⅴ抗体謝定（Ⅴ如鹿ntHEVAbId吼Ⅰポ）・  
Ⅰ鱒Ⅴ一RNA定鼠生化学硬筆．分子系銃樹鰯析等を行なった．  
【成削ⅡEVNAT鱒鱒者のほぼ全尽力雷触感感染の自覚症状を蘭めなかった・男性：女性＝2：1で・平  

均年齢は41．2歳であ、り．陸山師隠G3か融の18倍と圧倒的に多かった．また．ア㌢ケートに回答し ＼  
た陽性者の7割に遺書2汐・月以内の動物内臓肉め喚食歴が認められた．献血時．7割の唇鱒暑がIg軋Ⅰボ  
抗体とも陰性のウイ押ウ耕あ阿哲あり．細胞点から遇封ふ月以内の駄血からは評YR恥、芦よび  
抗体は検出．されなかづた．一光追蛸壷やき：樹べてのEEV即A陽性着においてⅠ爵抗体の陽転が謬  
やられたが．その一新こ融雪時陽性棚時縛葺準以上経過ずると馳基準を下回奉舶晋められた・  
辞動こ追跡できた階瞳献血者畢9例のうち9併転戦鑑のA打土葬が見られた・脚鱒鱒醇嘩者の班Ⅴ  

血症状患は献血後最長感日噂帝凱．由VI（瑚の推定侶加時剛ま劉士1飢時間でmVとほほ同等で  
あった．  

防潮HEVNAT陽性献血者の多く様動物内臓肉を食してt琵Ⅴに感染したと考えられ去薪炭感染者であっ‘←  

た．感染後．EEVたⅡBVと阿棟の倍加速度海超やかに増殖も．ウイルス血症状腰は捲枚的長期間（約 ‾  
8過剛挿撮する例もある机多くは症状が現れないまま抗体が陽転化し．典型的な種痘族性十適性感凍‘、  
の経過をたどった．  

ナ  

18  
＼   
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医薬品 研究報告 調査報告書   

識別番号・報告回数  
報告日   等の区分  厚生労働省処理欄  

一般的名称  人Cトインアクチベータ  ContemporaryNorthAmerican  
infhenzaH7viruSeSPOSSeSShuman  
receptorspecほcity：hplicationsfor  

研究報告の公表状況     viruStranSmissibility  公表国  

販売名（企業名）   ペリナートP（CSLベーリング株式会社）   ProceedingsoftheNationalAcademyof  米国  

SciencesUSA（PNAS）May27，2008；  

105（21）7558・7563  

問題点（北米のH7型インフルエンザウイルスはヒトの受容体に特異性があり、ウイルス伝播に影響）  使用上の注意記載状況・  
ユーラシアや北米でH7型トリインフルエンザウイルス感染が2002年から発生し、オランダ、カナダのブリティッシュコロンビア州、英国  その他参考事項等  
で人での感染が確認された。H7型トリインフルエンザのヒト感染ははとんどが結膜炎で、ヒトからヒトへの感染は稀であった。  
H7N7型は2003年にオランダで80人以上が感染し、1人が死亡し、H7N3型は2004年にブリティッシュコロンビア州で2例の結膜炎、H7N2  
型は2007年に英国で多数のインフルエンザ様症状や結膜炎、2003年にニューヨークで1例の気道感染が発生した。  

研  

究   

報 告  

の   

．≡ご  のα2－6結合シァル酸に対する親和性を高めたHAを保有している。  

著者らは2003年にニューヨークの男性から分離された低病原性H7N2型はフェレットの上気道で能率的に増殖していて、直接接触で感染  
する能力があることを確認した。  

以上のことから、H7型トリインフルエンザウイルスは、1918年（HINl）、1957年（H2N2）、1968年（H3N2）に世界的に大流行したヒトイン  
フルエンザウイルスのように、ヒトの間で感染する可能性があることを確認した。   

報告企業の意見  今後の対応   

トリインフルエンザウイルスを用いたバリデーションテストで、ウイ  

ルスが60℃10時間の液状加熱で不括化された報告がある。  

万一原料血燥に混入しても本剤の製造工程の60℃10時間の液状加熱  

で不括化されると考えられる。  
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賊冒加摘む序  

⊂ontemporaryNorthAmeri〔aninfluenzaH7  
Virusespossesshumanre⊂ePtOrSPe（ifi⊂ity：  
Implicationsforvirustransmissibility  
）essicaA．BeJser＊†．olaBtixt壬．Li－MeiChen＊，⊂IaudiaPappas＊，TaronnaR．Maines＊．NealVanHoeven★，RubenDonis＊，  
JuliaBus（h‡．RyanM（8ride‡．）ames⊂．Pau（son手．Ja⊂quelineM．Katz＊．andTerren亡eM．Tumpey＊与  

★1nfluenzaDivisfon，National⊂enterforlmmunizationandRespiratoryDisea～eS，CentersforDisease⊂ontroJandPrevention，Atlanta，GA30333；ナEmory  
University．AtLanta′GA3032Z：andfDepartment～0†PhY5iologkalChemistryandMole（ula｛8ioIogy．The5〔rippsResear〔htnstitute，しa）otla．⊂A92037   

EditedbyPeterPaIe5e．MountSinai5くhoolofMedi（ine．NevvYork．NY．andapprovedMar（h21．2008（re（eivedforrevievvFebruary7，2008）  

AvianH7infIuenzavirusesfrDmboththeEurasianandNorthAmer－  

i（anIineage have（au～ed outbreaksin pouItry5in（e2002，With  
COnfirrnedhLJmaninfe（tiono｛CUmngduringoutbreaksinTheNetト  
ertands，8ritishColumbia．andtheUnitedKingdom．Thernaiorityof  
H7infedionshave resuItedinseJf－1irniting∽njun⊂tivitjs，Whereas  
PrObablehuman－tO－humaLltran～missionhasbeenrare．Here．weused  
glyくan mi（rOarray髄丈hn0logy toくktermine the re｛ePtOトbinding  
Preferenceof Eurasian and NorthAmericanIineage H7inffuenza  
Viruse5andtheirtransrni5Sibilityintheferretmodel．Wefoundthat  
highlypa廿10genkH7N7vi和紀SfromlteNetheriandsin2003main－  
tainedthe⊂Za5Si⊂aVian－bindingpreferen（eforal－3－1inkedsia暮i⊂adds  
（SA）andarenotreadilytransmissibleinferrets．a50b5eLVedprevi，  
OUS吋forhighfypathogenkH5NIviruses・However．H7N3viruses  
is0latedfrom⊂anadain20O4arIdH7N2viruse5fromthenortheastem  
UnitedStatesi5O暮atedin2002－2OO3posses5edanHAwithin⊂reaSed  
a什ini坤bwardα2－6－tinkedSA．仇elinkagetypeねundp旧mine血y  
Onhumantra（hea（epithelialcelI5・Weidentifiedalowpathogeni⊂  
H7N2vimsisolatedfro打IamaninNewYorkin2003．Å／NY／107／03，  
WhichreplicatedefficientJyintheupperrespiratorytra（tOfferrets  
andwascapableoftransmissionin thisspe（iesbydirect（Ontad．  
These resu（tsindicate that H7influenza vjruses from the North  
Americantineagehavea（quiredsia駄a⊂iふbjnding properlie5肋at  
rnoredose暮yresemblethoseofhurnaninfluenzavirusesandhavethe  
POtentialtospreadton血eanimali   

hemagglutininItransmission receptorbindjng animalrnodel  

（12，13）・However，furtherstudyisneededtoassessthepandemic  
POtentialofH7influenzaviruseswithinthissubtype・   
hLltlerLZaVirusattaclmenttohostcellsismediatedbythevirus  
HAbindir）gtOSialicacid（SA）gけcanspresentonhostceJIsurfaces．  
AvianinfltlenZa Viruses predominan叫bindα2「3－1inked SA，  
WhereashumaninfluenzavirusespreferentialbTbirldtoca－6SA  
（14）・Tbethreeinflt］enZaPandemicvirusesofthelast century，  
皿uSingthepandemj岱Of19】8（HIN】・），1ウ57（Ⅰ畳N2），and1968  
（H3N2），eaChpossessedanHAwithahumanα2－6SA－binding  
prefe－e？αyetaretbouかttoha、，eOd裏natedfromanavianvirus  
POSSeSラLngthcα2／3SALbindingpreference（15，16）一Withfew  
except10n5，avian H5Nlinfluenzavirusesisolated from humans  
havemalntainedtheclassicα2－3SAbinding（17－20）・However，the  
SA－bindingpreferer）CeOfrecentH7influenzaviruSeSaSSOCiated  
withdiseasein humanshasnoLbeenweustudied．   
¶leferretmodelhasbeenusedsucce・SSfu11ytostudythetrans－  
missiol10fhumaヤandavianinfluenzaviruses（21T23），because  
ferretsexhibitaslmilardistrfbutior10fSAasreportedinhumans  
Withahigherproportionofα2－6SAglycansonupperresplratOry  
tract epjthelialcel】sarldα2b3SAinthelowerresplratOrytraet  
（24－27）・ThesestudieshaveshownthatavianH5NlviruSeS，despite  
rephcatingtohightitersinthe respLratOrytraCt，arenOtreadily  
transmissiblebyeitherresplratOrydropletorcontacttransnli5Sion  
（21）・Todate，thetransmissibnityofviruseswithiLltheH7subtyp戸  
hasnotbeen examinedexperimental吋・llere，WeuSeglycanml－  
CrOarrayteChnologytodetermlnethereceptor－bi11dingprefefenCe  
of H7influenza viruses of both Eurasian and North Anlerican  
lineagesand assess the transmissibilityofselectedH7influerLZa  
Virusesuslngtheferretmodel．Surpnsingly，We払undthatrecently  
isolatedH7N2andH7N3virusesoftheNorthAmericanlineage  
possessir）ereaSedbindingtoα2T6SA，Withseveralstrainsexhibiling  
prefererltialbindingeharacterlSticofhumaninf】uenzaviruses・On  
OfthesewasanH7N2virus，AJNY／107／03，aSSOCiatedwithrespi－  
ratorydiseaseinanadultmale，Whichweわundtobecapableof  
e托cientdirectcontacttransfruSSiorlintheferretmodd．   

Re～ults  

Re亡eptOr一拍IdiIlg一代ter帥teO圧ura由れHTtnftu帥詔Viruses．Previ－  
ousstLidieshaveelucidatedthemolecuIarbasisforthereceptor－  
bindingpreferenceofinfluenzavirusesofmultiplesubtypes，in－  

Aま an 
influenzaviruseswithintheH5aJldH7subtypecontinue  

JTtoppsep m年jorpublichealthtllreat・Since2004・hig坤  
pathogenlCaVlaninfluenza（HPAI）H5Nlvin益缶hav？reSultedin  
＞380casesoflaboratory－COn五rmedhumaIlinfectionln14col】n－  
tries（1）・DespitethehighvirulenceofI15NIvirusesobservedin  
humansandmammalianmodels（2），human－tO－humantransmis－  
Sionhasbeenon坤rardydocumented（3－5）・Additional】y，influenz2i  

H7subtypeviruseswithinbolh Eurasian a）1d North America  
Lineageshavebeenresponsibtefortnultip】eoutbreaksandhuman  
infectionssince2（X〕2．Theseinclude outbreaksofIiPAIH7N7in  

rrhe Ne，therlaT】dsin2003that resultedin ＞80cases of human  

inftction and one fatahty；HPAlH7N3in British Columbia，  
Canada，in2004thatresultedintwoG鵜eSOfconjunctivitis；aCluster  
Ofb11manidectionsoflowpa血ogellicaYian h止iue】1週（1ガAI）  

H7N2intheUniLedKingdomin2007thatresultedinmultiplecases  
Ofinfluenza－1ikei11nessandconJunCtivltlS；and asingle caseof  
hum禦陀甲i一雨叩in触tioninN珊Yorkin2003（6－11）・¶e  
m毎Onty Of human滋nfectionswith H7日正Iuen2a Viruses have  
resultedincor）3unCtivitis，butsimilarto H5NIviruSeS，PrObable  
buman－tO－bumanhammissionamonghmily contaαs hasbeen  
rチre）yd∝umentedthrough柑OJeculardiagnosis（7）・Representa－  

tⅣeVirusesisolatedfromtheseoutbreakswerefoundtoreplicate  
eS航cien噂inthemouseandferretmodels，alldonevirusisolated  
fromafatalresplratOryG娼eduringtheH7N7Netherlandsout－  
break，AjNtJ219／03，WaShigh桓Iethaljnbothmammalianmodels   

75S8－756∋lPNASIMay17．2008Ivol・1051no．21  
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Gly蛍竹ⅣⅦmb廿  

Fi9・1・Gly⊂anmiくrOarrayanaIysisofEura如n∂ndNorthAmeri（anfineageH7infLuenzaviruses・Analysiswasperformedonthefol－owingviruse5：NU219（A），  
NLJ230（B）・HK／486（H5Nl）（O・Rhea／N⊂（D）・⊂arJ504（E）・⊂an／444（F）rTkyNA（G）・CkJConn（fAandNY／107（nlThegly⊂anmkroarraywasperformedbyusingwhoIe  
Viruswithantiserarai5edagainsthomoJogousor亡rOSS－rea⊂tivevirusasa 

． 

foundinTableS16IText）andforseJededgly（anSinTable2．  

dudingHl，H2，H3，H5，andH9viruses（15，16，28－30）．However，  
recen吋isolatedH7influenzaviruSeShavenotbeencomprehen－  
Siv叫anabrzedfbrtheirHA－bindingpreference．Weusedaglyc弧  
microarraywithwhole virus to determine the ca－3andα2－6  
SA－bindingprefefenCeOfE∬aSianorNorthAmericanlineageH7  
influenzavimses associatedwithdiseaseinhumans or related  
virusesisolatedfrombirds・T蜘oHPAIH7N7Eurasianlineage  
ViruSeSisolatedfromanoutbreakinneNetherlandsin2003were  
teste鴎A鋸19β3（NIJ乙19）and〟NUか0仰騨脚）．M19  
WaSisolatedfromahJmanwithfatalrespiratorydisease，Whereas  
NL懲OwasisolatedfromanindividualwithcoTjunctivitis（6）．Both  
H7N7viruSeSeXhibitedpreferentialbindingspeCincitytowardα2－3  
SA（Fig・1AandB）・nispatternofbindingcloselyresemblesthe  
StrOngα2JSA－bindit］gpreftrer）CeObservedwithHPAIH5NI  

ViruSeSisolatedfrombumanS，aShasbecr）rePOrtedandisdemon－  
S什atedherewi抽A丑Ⅳ486β7（H町咄6）virus（Rg．1q（29）．Th日給  
resultswereconfirmedbyhemagglutinationassay，withNLn19，  
NU追0，andI‡K／486viruSeSbitlding10turkeyredbloodceus  
（RBQ）resialylatedwithα2T3－but r）Ot a2－6－）inked sia】osides  

汀ablel）▼Tもe光広n血1gS Su鮮St仇at HPAIH邪7Eu指扇an  
】ineageviruSeS，SimilartoI壬PAIft5NlviruSeS，havemaintained  
daLSSicavianspeCificityforα2－3SAdespitecausingproductive  
in奴tionsinhulnanS．  

Tablel・HerTlaggJutinationassayofH7inf（uenzavirusesus■ng  
differential］ysia（y［atedturkeyRB⊂s  

Presen（eOrabsen⊂eOfhernagglutination  

Re亡ePtOト8indingP陀IerenくeOfNorthAmed伯nHJln仙eれZaViru5eS．  
H7N2subtypevimsesbavebeenrouti11dyisohtedfromtheliveもird  
markeltSySteminthenortheademUnitedStatessince1994（31）．  
G如弧竜山血喝ana桓由ofA収b朗が（乃94駁β3鱒Il頭NC），aLM  
H7NIvirusisolatedin1993，eXhibitedach感cavian（必－3SAreceptor－  
bindingpreferenα（Fig．1D）．However，dlemOrCr∝entI¶N2vinnes  
A「IkyfV朋529D2印画VA），Whichcal逓dam40rOutbh3akamong  
COmmerCialpou旭yinVirginiaandwa5aS鋤CiatedwithserologlC  
即iden比Ofb11manin転cdon（32），加da2003Hm坪山叫i鋤1ak  
AK氷忙onrv260413m3（CkjCon11），eXhibitedsi伊腹血中increased  
bindingtog＆canswith（滋－iSA（Fig・1Gaz）dH）．Agene叫rehted  
H汀N2viruSisolated如masinglec2LSeOfhmaJlreSpiratoryirdbction  
in2αB，A叩10Ⅶ（m（り，d狙eXhibitdamarbd加旧陀a先払  
α2－6SAbindingandreducedbindhgtoglyαmSwitha2f3SA（F短．1I），  
T旬om3dr膜S（A忙加d酬肌dA忙arl刷），a双）d－  
atedwithhumancort）tJnCdvitisduringanoutbreakofIiPAl．hBritisll  

G）】umbia（Fig・lEandF），ahorevealedhcreasedbindingtoα2r6SA  
00叩陀dwi血E町aSi弧近舵a㌍Ⅴ血s翁（Rg・1ノ4－q・Ana応呼帖血g  
resiaUatederythm殖independendydocumentedthedualdL6and  
α㌃3SAb血lねgofallH7N3弧dHⅥ佗血s6（TⅦ）kl）．   
Moredetailedana吋sisofg吋CanmjcTOarraydatarevealedthat  
thespeCi丘citydiffbrencesamongtheH7viruSeSWaSmOreStriking  
forsubclassesofα2－6andα2r3glyc弧SaSSummarizedirlTable2・  
Altho11ghneitheroftheEurasianvirusesnortheRhea／NCviruS  
bo11ndgけCanSwithα2r6SA，allofthepost－2002NorthAmerican  
viruSeSe血fbitedmoderatetostrongbindingto也eα2－6SAofthe  
biantennary N－1inked g＆cans（nos．34ar）d35）．Tbreeviruses，  
TkyrVA，Ck／Conn，and NVlO7，eXhibited moderate to strong  

bindingtomostgbcanswithα2－6SA，includingag吋Canwithan  
internalsialicacid（no．45）notrecognizedtytheotherviruseS．  
AJthoughthesethrecvjruSeSWereSim血rinbindinga2－6SA，they  
exhibited、Significantdif鮎rencesintheirbindingofglycanswith  
α2T3S今・TkyrVAtx”ndaswe11tog吋CanSwithα2T3SAasthe  
Eurasianviruses．In contrast，帥nn and NY／107edlibited  
StrOngbindingtoonJy40fthe32gly飴nSwithα2－3SA，including  

twosulfated（nos・1and4），Onebranched（no．7），andonelinear（no．  
17）g抄C肌伊ig・2andTab7e2）．Bindingtotheremainhgglycans  
画一hα㌃3SAwassi鮮血ic独吟redu∝ヰ彷PeCia町ぬrNⅥ107．ne  
reducedbiTldingtog］ycanswith必－3SAisrLOtable，becausethis  

WaSaCharacterisdcofinfluen2aViruseswithHl，H2，andH3HAs  
Wb紺地ti爪けduαdintotbehum匹puladon（15，16，詔，33）・  
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Stru（ture5ShowninsymboEform（seekeybefow）a（eStru〔tureSOfsingJegly〔anSOr（OmPOS托estru〔ture～for（hemk紬y（elatedgly（anSrePreSentedbythe  
numbersunderneath．whi⊂h（OrreSPOndtothenumbersinthe（OnlPletestructure栂t（Tab‡eSl）andthegly（anmiuoarraydatainFig．2．ErroTbarsrefIedthe  
5tandarddeviationinthesignalforsixindependentrepli⊂ateSOnthearray・TherelativebindingoftheviruitOea⊂hgly⊂anSubda5Sisqualitativelvestimated  

笥窯；こ昔≡こ芯官諾富i害意芸；寄託：F訂E］ごFig5・1and2・Strong（＋十＋）・mOderate（＋＋｝lWeak（十睡tedabIe（＋（－）・ab～entH・◎・NeuA（；  

TransmissibilityofEurasianH7［nffuertzaVirusesinFerrets．Toassess  
theimpactofenhanced‘】2－6SAspecificityonthetransmissibilitv  
－oftheNorthAmericanH7viruses．bothresplratOrydropletand  
COntaCttranSmissionexperimentswereperformedasdescribed（21）  
byushgthe飴rrettrallSmissionmodel．Sixferretswereinoculated  
intranad吋WithlO750％egghfectiousdoses（EⅡ）50），adose  
reF）rted†oconsisten叫infectferretswithhumanoravjaninfllI－  
enzaviruSeS（34）・Twentyqfourhourspostino血Iation（p▼i・），threeof  
theinoqlJatedferretswereplacedinmodi五edcageswithaperゎー  
ratedsidewanadjacenttoanajveferret，ailowingairexchaElge  

【1㈹k鵬  C（I■伽t  

between ferrets while preventlng direct contact of anima】s or  
ifldirectcontactwithfoodorbedding（respiratorydroplettrans－  

mission）．nercmainingthreeinoctllated ferretswere eachco－  
ho11Sed with anatve ferret to assess direct contact transmission．  
Criteria for efBcient transmissionillCluded detection ofvirusin  

nasalwashes（NW）ofcontactferretsandseroconversionofcon－  
Valescentserafromcontactferrets，bothofwhichoccufduringthe  
ef負cient transmissionofhumaninfltlenZaH3N2virtlSeSaSShown  

hltbismodel野Stem（21）・   
Nu19virushasbeensh？WntObehig叫virulentintheferret  
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Figt2L Dired00nta⊂ttranSmi5SibiIityofH7infIuenzaviru～eS・Lnlreeierret5Wereino（ulatedwithlO7EIDsoofNU219（A）．NU230（B），TkyNA（Q，⊂an／504（D），NY／107  
（E）．orCkJConnのvirus，andnasalwashe～Were（01fededfromeadlferretontheindi（ateddayspj．（darkbar～）．AnaTveferretwaspJa（edin鮪esamecageasea〔h  
ino仙！atedferret24hpj．，andnasalwasheswere（Olle（tedfronlea（h亡Onta（tferretonindicateddaysp．（．（Jightbars）．Thelimitofviru5detectionwaslO一・5EID5Jml・  
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