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メラネシア東部の島M與マラリア対策

1）小島における９週間の集団投薬と殺虫剤浸漬蚊帳による

マラリア駆除

金子明]）GEoRGEKTALEO2）ＫＡＲＬＨＲＩＥＣＫＭＡＮＮ３）

(掲載決定：平成６年12月21日）

要約

バヌアツは,アジア太平洋におけるマラリア帯の南東の辺縁に位置している。マラリアの流行性

は南部においては北部より低く又感染は季節的であり，適切な対策法の実施は原虫陽性者を完全に

除去しうる可能性が高いと考え，バヌアツ最南の島における全住民700人を対象とし，雨期直前の

９週間に限定した集団投薬（massdrugadministration:ＭＤＡ）と殺虫剤浸漬蚊帳の配布が小

島におけるマラリア感染を断ち，その状態を維持できるかをみる実施可能性調査研究を行った。な

おＭＤＡは毎週１回のchloroquine300mgとprimaquine45mg及びこれに加えて第１，５，９

週にchloroquine300mgとpyrimethamine75mg＋sulfadoxinel500mgの投与とした。
ＭＤＡに先立ちバヌアツ南部の６島においてＧ６ＰＤ欠損症の罹患率を調査し，男性住民４２８名の

内１６名（3.7％）にＧ６ＰＤ欠損症を見出したが，最南の３島においては見出さなかった｡1991年

の９月から１１月にかけてアネイチュウム島においてこの対策法は実施され，ＭＤＡは大変良く住

民に受け入れられ，全体で88.3％の達成率を得た。また全住民に対して680枚のpermethrinO､５９

/ｍ２によって処理された蚊帳が配られた｡対策前の雨期である1991年２月に21.5％だった同島の原

虫陽性率はＭＤＡ終了時の1991年１１月には0.37％に減少し，その後1993年２月までの５回の調査

では２％以下を推移した。この間熱帯熱マラリア（Pf）は１例輸入例が見出されたのみで，その

他の陽性例は三日熱マラリア（Pv）だった。又対策前，27.0％だった脾腫率はＭＤＡ終了時には

5.6％に減少し，その後３％以下で推移した。同時期に殺虫剤浸漬蚊帳の配布のみが行われたマエ

ヲ島では，対策前の雨期に18.5％だった原虫陽性率は対策後の雨期には7.3％に減少したが，脾腫

率には変化が見られなかった。又，何も対策の取られなかったタナ島のポートレゾルーション村で

は同期間に原虫陽性率が7.9％から26.8％に増加した。

以上の結果により，９週間に限定したＭＤＡと殺虫剤浸漬蚊帳の配布により，メラネシアの小島

におけるマラリア感染を遮断しＰｆの発生を抑えこみ，更にＰｖをかなりの程度根治しその状態を

相当期間維持することが可能である事が示された｡この対策法はアジア太平洋の島蝿のマラリア地

帯の状況において，島毎に適用しうる有効なものであると考えた。

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｍａｓｓｄｒｕｇａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ，ｉｍｐｒｅｇｎａｔｅｄｂｅｄｎｅｔｓ，ｍａｌａｒｉａｃｏｎｔｒｏｌ，ｐｒｉｍａ－

ｑｕｉｎｅ，Ｖａｎｕａｔｕ，Melanesia
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考えた。

この島の全住民700人を対象として雨期直前の９週間

に限定した抗分裂体薬とprimaquineによる集団投薬

(massdrugadministration：ＭＤＡ）を殺虫剤浸漬
蚊帳の配布と並行して行うことにより，この小島のマラ

リア感染を断つ可能性につき調査研究を行ったのでこれ

を報告する。

尚，primaquineはＧ６ＰＤ欠損症を持つものに対し

て時として溶血発作を起こすことが知られており，

ＭＤＡに先立ちバヌアツ南部におけるＧ６ＰＤ欠損症の

分布について調査した。

対象並びに方法

１．対象地域

バヌアツはメラネシアの南東に位置し，太平洋上に浮

かぶ大小80余の島からなる。1991年の人口は150,600人

であった。これらの島々は16のグループに分けられ，そ

れぞれの人口及び略称をＦｉｇ．１に示した。

集団投薬と殺虫剤浸漬蚊帳の配布は人が定住するバヌ

アツ最南の小島であるアネイチュウム島にて行った。同

島は南緯20度１２分，東経169度47分に位置する，東西１６

キロ南北１４キロの火山性のほぼ円形の島である。内陸

部は木々に覆われ最高地点は850メートルである。人口

約700人がａ個の主要な村と数個の小集落に分かれて住

む。同時期に殺虫剤浸漬蚊帳の配布は東部のマエヲ島全

体（人口約2500人）にも行われ，何も対策の取られなかっ

た隣のタナ島のポートレゾルーション村（人口約800人）

と供に対象とした。又Ｇ６ＰＤ欠損症の調査は南部の６

島において行った。

ンより南西太平洋のメラネシアの島々に展開する。即ち

イリアンジャヤ，パプアニューギニア，ソロモンと拡が

りバヌアツを南東の限界として終わっている。それより

先のニューカレドニア，フィージー，更にポリネシア，

ミクロネシアの島々にはマラリアの浸淫性は存在しない

(Molineaux,1988)。

南西太平洋の島蝋のマラリアの最大の特徴はその浸淫

性を支えている生態系が島毎に隔絶されていることであ

ろう。媒介蚊が島から島へ飛翔するにはその間隔は大き

すぎ，又大陸に比べると人間の移動も相当程度制限され

る。このことから島蝿のマラリア地帯においては島毎に

対策を進めていくという戦略が考えられる。

ＷＨＯ（1993）は世界のマラリア地帯を主要な疫学的

範嶬に分類し，その特徴に応じた対策法を提唱している。

それによると南西太平洋の島喚のマラリア地帯は，高地，

森林や砂漠周辺のものとともに，辺縁のマラリア

(fringemalaria）としてまとめられ，マラリア流行の

勃発（malariaepidemics)が特徴として挙げられてい

る。これらの地域ではこの流行発生に対する予防と処置

が重要であり，能動的患者発見（activecasedetec-

tion）や治療を用いた対策が適用できるとしている。

現在，媒介蚊対策としては殺虫剤浸漬蚊帳が注目され

ているが，この方法がどこまでマラリア対策に寄与する

かについては，はっきりした結論が得られていない。ま

た，マラリア対策におけるＤＤＴ残留噴霧の失敗で明ら

かなように，なにか単一の画期的な方法が見出され，そ

れによって対策が可能になるということはまず期待でき

ない（Rozendaal，1989)。

バヌアツにおいてはマラリア媒介蚊として，

Ａ"opMes/ｔｚ７ａｕｔｉ－種が見いだされ，熱帯熱マラリ

ア（ＰＺａｓｍｏｄｍｍ/1aJcipa7um:Ｐｆ)，三日熱マラリア

(ＲＵｉＵａｘ:Ｐｖ)，希に四日熱マラリア（Ｐ､ｍａＺａｒｊａｅ：

Ｐ、）の症例をみる。当地においては1973年にコンドミ

ニアム政府によって始められたＤＤＴ室内残留噴霧は主

要なマラリア対策として計９つの島で1981年まで続けら

れたが著明な効果を見ないまま1982年に中止され，その

後は患者管理を中心とした対策が取られてきていた

（Sakya,1987)。1970年代，人口千人当たり年間患者発
生数（AnnualParasiteIncidence:ＡＰＩ）は50以下で

あり，血液原虫陽性者におけるＰｆの割合は30％以下で

あったが，1981年頃より状況が悪化し，ここ十年来，

ＡＰＩが160例余，内Ｐｆが７０％と言う状態が続いてきて

いた（Kaneko,1988)。

アネイチュウム島は人が定住するバヌアツ最南の孤島

であり，人口約700人である。即ち前述のマラリア帯の

南東の限界に位置している。バヌアツ南部は北部よりマ

ラリアの浸淫性は低く，又伝搬は季節的であり適切な対

策の実施により原虫陽性者を除去しうる可能性が高いと

２．マラリア流行性の解析

マラリア対策を計画する上でその背景となる，バヌア

ツにおけるマラリア流行性の地理的差異及び経時的変動

の解析を，能動的患者発見（PassiveCaseDetection：

ＰＣＤ）のデータを用いて試みた。

僻地における早期診断治療はマラリア死を防ぐ為の重

要な戦略であり，その一環として発熱患者に対する抗マ

ラリア剤の投与が病院，保健所，及びprimaryhealth

care（ＰＨＣ）の前線基地であるエイドポスト（aid

post）で行われている。この様なマラリア治療施設は
全国に大小併せて約250カ所あり，保健従事者は原則的

に投薬前に患者の指頭より採血し血液塗抹標本を作成す

る。これらの血液標本は全国５カ所の地域マラリア事務

所（DistrictMalariaOffice）に集められマラリア検

査技師によって染色鏡検される。結果は末端に送り返さ

れるとともに，月毎に集計されて中央の衛生局マラリア

対策課に報告されてくる。我々は1985年から1990年まで

のこの施設毎，月毎のデータをコンピューター化し上記
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の解析を行った。 されてきたものであり，その間重要な副作用の報告はな

かったが，なおかつその出現には十分留意し，いかなる

副作用もマラリア対策課に報告されるようにした。更に

各回のＭＤＡの前には前回の投薬の後の状況について

住民に質問するようにした。

薬剤浸漬蚊帳の配布:アネイチュウム島及びマエヲ島

の全住民に対してナイロン製の蚊帳が配布された。これ

らの蚊帳は住民有志によりマラリア対策課員の指導の基

に，0.59/ｍ２のpermethrinが“dippinganddripp‐
ing，，法（Snowetα1.,1988a）により処理された。

３．Ｇ６ＰＤ欠損症の検査

被験者は調査島において，その島由来の家系出身の健

常男性より選び，定性的可視的Ｇ６ＰＤ欠損症診断用試

薬（ＳＩＧＭＡ）を用いて検査を行った。実施に際しては

添付説明書の手順に従った（ＳｉｇｍａＣｈｅｍｉｃａｌ

Ｃｏｍｐａｎｙｌ９８７；ＳｉｇｍａＤｉａｇｎｏｓｔｉｃｓｇｌｕｃｏｓｅ－６－

ｐｈｏｓphatedehydrogenasedeficiency，Procedure

NQ400)。検査は各島の村落において採血後直ちに実

施した。即ち指頭より50,ｕｌを毛細管により採血し溶血

させた後試験バイアルに移し，３７°Ｃの浴槽にて加温しな

がら処理試薬の変色を120分後まで観察した。当初の深

い青色が赤色調に変わったものは正常とし，全く変化し

ないのをＧ６ＰＤ欠損症と判定した。なお，培養器の運

用に際しては携行用の発電器を使用した。

５．対策効果の判定

これらの対策の島民のマラリア罹患率に及ぼす効果を

みるために，アネイチュウム島の全住民を対象にしマラ

リア浸淫性調査（MalariometricSurvey:ＭＳ）を，
対策実施前の雨期，ＭＤＡ実施直前，ＭＤＡ第５週，

ＭＤＡ終了時，対策後１５カ月の間に５回の計９回行った。

また対象としたマエヲ島，タナ島においてもそれぞれ対

策前の雨期と対策後の雨期の２回ＭＳを実施した。

ＭＳは各島の村落において村の有力者の協力の下に行っ

た。調査は全住民を対象とした血液検査，及び小学校学

童を対象とした脾腫検査よりなり，貧血などの全身状態

にも留意した。

血液検査として被験者の指頭からの採血により一枚の

スライドに厚層標本と薄層標本を作成し，良く乾燥させ

た後，薄層のみをメタノール固定し，１０％ギームザ染色

液にて１０分間染色した。鏡検は１０×lOO倍の油浸系にて

行い，見出した陽性者数を検査数で除したものをもって

原虫陽性率（parasiterate:ＰＲ）とした。脾腫検査は

触診法にて行った。見出した脾臓の大きさはHackett

の方法（Hackett,1944）に従いclassO（触知せず)，

ｌ（最小）から５（最大）までに分類して記載し，class

２からｃｌａｓｓ５までの例数を検査数で除したものをもっ

て脾腫率とした。なお，見出した症例に対しては投薬治

療を行った。

４．集団投薬（ＭＤＡ）と殺虫剤浸漬蚊帳の配布

ＭＤＡ：アネイチュウム島の全住民に対して，雨期直

前に，毎週１回，第１週から第９週まで成人量として次

の処方により投与した。

Ｗｅｅｋｌｐｒｉｍａｑｕｉｎｅ４５ｍｇ＋ｃｈｌｏｒｏｑｕｉｎｅ６００ｍｇ＋
Ｆａｎｓｉｄａｒ３ｔａｂｌｅｔｓ＊

Ｗｅｅｋ２ｐｒｉｍａｑｕｉｎｅ４５ｍｇ＋ｃｈｌｏｒｏｑｕｉｎｅ３００ｍｇ

Ｗｅｅｋ３ｐｒｉｍａｑｕｉｎｅ４５ｍｇ＋ｃｈｌｏｒｏｑｕｉｎｅ３００ｍｇ

Ｗｅｅｋ４ｐｒｉｍａｑｕｉｎｅ４５ｍｇ＋ｃｈｌｏｒｏｑｕｉｎｅ３００ｍｇ

Ｗｅｅｋ５ｐｒｉｍａｑｕｉｎｅ４５ｍｇ＋ｃｈｌｏｒｏｑｕｉｎｅ６００ｍｇ＋
Ｆａｎｓｉｄａｒ３ｔａｂｌｅｔｓ

Ｗｅｅｋ６ｐｒｉｍａｑｕｉｎｅ４５ｍｇ＋ｃｈｌｏｒｏｑｕｉｎｅ３００ｍｇ

Ｗｅｅｋ７ｐｒｉｍａｑｕｉｎｅ４５ｍｇ＋ｃｈｌｏｒｏｑｕｉｎｅ３００ｍｇ

Ｗｅｅｋ８ｐｒｉｍａｑｕｉｎｅ４５ｍｇ＋ｃｈｌｏｒｏｑｕｉｎｅ３００ｍｇ

Ｗｅｅｋ９ｐｒｉｍａｑｕｉｎｅ４５ｍｇ＋ｃｈｌｏｒｏｑｕｉｎｅ６００ｍｇ＋
Ｆａｎｓｉｄａｒ３ｔａｂｌｅｔｓ

＊Ｆａｎｓｉｄａｒ３ｔａｂｌｅｔｓ＝ｐｙｒｉｍｅｔｈａｍｉｎｅ７５ｍｇ＋

sulfadoxinel500mg

この処方は以下の点を考慮して決定された。①chlo-

roquineのＰｆ赤内型，Ｐｖ赤内型及び生殖母体に対する

作用，②Fansidarのchloroquine耐性Ｐｆに対する

作用，③primaquineのＰｆ生殖母体及びＰｖの肝臓に

おける休眠体（hypnozoite）に対する作用，及び④

ＭＤＡ開始時に感染性のあった媒介蚊の寿命は長く見積

もっても９週以内である事である。薬剤の投与はマラ

リア対策課員によって毎週一人づつ完全な管理の基に行

われた。妊婦に対してはchloroquineのみを投与し，

primaquineとFansidarは投与しなかった。

primaquineはまた３カ月未満の乳児に対しても投与

しなかった。これらの薬剤は'，Nationalpolicyofma-

lariatreatment，，として長らくバヌアツにおいて使用

結果

１．バヌアツにおけるマラリア流行性

地理的及び年次的差異：Ｆｉｇ．２は主要な16の島又は

島群における1985年から1990年までのＰＣＤの結果より

得た人口千人当たり年間マラリア患者発生数である。島

名は北から南に並べ，Ｆｉｇ．1に記載した略号で示して

ある。患者発生数は島毎にまた年次毎に大きな差異を示

すが，全般に北部が南部より高く，また大きな島は小さ

な島より安定している傾向がある。又，数年の間隔で

Pf症例の急激な増加によって認知される流行の発生が

起こってくる事が特徴である。1987年のタナ島における

ＡＰＩの急激な立ち上がりはこの年２月に同島を襲った
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Fig.２MalariaincidencebyislandinVanuatul985-1990
Abbreviationsofislandname:ａｓｓｈｏｗｅｄｉｎＦｉｇ、lwithislandpopulation

３．アネイチュウム島における対策の達成率

アネイチュウム島においては1991年９月から11月にか

けて，全島民を対象とした９週間に限定したＭＤＡと薬

剤添付蚊帳の配布が実施された。これらの対策の基本に

は住民のマラリア制圧に対する強い要望があり，実施に

当たっては良好な住民参加と協力を得ることが出来た。

計831名の島民がＭＤＡ台帳に登録され，記録は地域マ

ラリア責任者（DistrictMalariaSupervisor）が行っ

た。登録された島民全員を９週間カバーする為にはのべ

831×９＝7479回の投薬が必要となる。このうち113名は

9週間のＭＤＡ期間中通して他の島に滞在しており，そ

の他短期間島を離れていた者を含め1526回は本人不在の

為投薬できなかった（不在率:20.4％)。又247回分につ

いては記録の記載がなかった（未記録率：3.3％)。これ

らを除いた5706回の投薬が対策実施期間中，実際にアネ

イチュウム島に居た全島民に対して必要だった分と考え

た。この内5038回分は実際に投薬された（達成率：８８．３

％)。668回分は何らかの理由で投薬されなかった（拒絶

率:117％)。第１回目の投薬の後，数人の島民が吐き

気を訴えた。－回に服用する錠数が多いことによる心理

バヌアツ史上最大のＣｙｃｌｏｎｅＵｍａによる大きな被害

の後，同年５月から７月にかけて起こった流行の発生を

示している。

季節的変動：Ｆｉｇ．３は1987年１月から1990年12月ま

でのＰＣＤにおける月毎マラリア患者発生数を示してあ

る。この季節的変動は顕著で，通常12月から４月にかけ

ての雨期に増加し，乾期に減少し８月から10月にかけて

最低となる。これは主としてＰｆの変動によるもので，

Ｐｖはより平坦に動く。

２．バヌアツ南部におけるＧ６ＰＤ欠損症の分布

Ｔａｂｌｅｌに結果を示す。バヌアツ南部の６個の島に

おいて計428名の健常男'性を調べて16名（3.7％）の

Ｇ６ＰＤ欠損症者を見出した。欠損率はエファテ島で130

例中13例（10.0％）と最も高く，南に行くほど低かった。

即ちエロマンゴ島50例中２例（4.0％)，タナ島100例中

ｌ例（1.0％）であり，アニワ，フツナ，アネイチュウ

ム島においては148名の被験者中Ｇ６ＰＤ欠損症は見出さ

れなかった。
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Fig.３SeasonalHuctuationofmalaria:MonthlynumberofmalariacasesVanuatu,Januaryl987-Decemberl990
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いても1991年１０月，全島民2500人に対して1801個の蚊帳

が配布され（1.39人/蚊帳)，同様に薬剤処理された。な

お，同島においては南部の一部の村には輸送上の問題が

起こり蚊帳は配布できなかった。

TablelGIucose-6-phosphatedehydrogenase(Ｇ６ＰＤ)defi-

ciencyinmalepopulationofsouthemis1andsin
Vanuatu,EasternMelanesia

G6PDdeficiencyＮｏ．of

males

examined
４．対策の効果

ＰＲの変化:1991年９月から１０月にかけて，ＭＤＡと

殺虫剤浸漬蚊帳の配布がなされたアネイチュウム島，同

時期に殺虫剤浸漬蚊帳の配布のみのマエヲ島及び何も対

策が取られなかったタナ島において，対策実施前後で行

われた血液検査の結果をＴａｂｌｅ２に示した。

アネイチュウム島においては対策実施後，ＰＲの顕著

な減少が認められた。同島においては対策前，主要な感

染季である1991年２月の雨期における血液検査では446

名を調べ96名（21.5％）が陽'性でＰｆ優位であった。対

策実施直前の1991年９月の乾期においては陽性者は63例

でＰｖ優位であった。対策中ＭＤＡ第５週では陽性は

Ｐｆｌ例のみと減少し，対策終了時の1991年11月ではＰｆ

ｌ例，Ｐｖｌ例であった。このＰｆ例は妊婦でFansidar

を投薬しておらず，又Ｐｖは２才幼児で服薬をいやがっ

た例であった。対策実施後，雨期である1992年の２月と

５月，及び乾期である７月と10月に同様の調査を行い，
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的な作用があると考え，第５及び第９回目の投薬では

chloroquineを除いた。その後は特に副作用は報告さ
れなかった。又，1991年10月，全島民717人に対して680

個の蚊帳が配布された（1.05人/蚊帳)。これらの蚊帳は

permethrinO5g/ｍ２によって処理され，さらに'992年
の５月と11月に再処理された。対象としたマエヲ島にお
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Table2Changesofparasiteratesofthewholepopulationof3islandsinVanuatuwithdifferentinterventionjustbeforethewet
season
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それぞれ９例，２例，４例，ｌ例のＰｖのみを見出した。

次の雨期である1993年の２月には484名を調べＰｖ３例，

混合感染１例であった。この混合感染例（ＰＨＰv）は

女子学生で1992年の12月にタナ島に滞在していた旅行歴

があった。

この間マエヲ島では対策前の雨期に18.5％だったＰＲ

は対策後の雨期には7.3％に減少した。又，何も対策の

取られなかったタナ島のポートレゾルーション村では

ＰＲが7.9％から26.8％に増加した。

脾腫率の変化：アネイチュウム島及びマエヲ島におけ

る対策前後の脾腫検査の結果をＴａｂｌｅ３に示した。

アネイチュウム島においては対策後脾腫率の著減が認

められた。同島においては毎回島の３カ所の小学校にお

いて二百数十名の学童を調査した。対策前の雨期である

1991年２月の時点では61名がHackettのｃｌａｓｓ２から

５の脾腫を示していた。この数は対策直前の乾期である

1991年の９月では３７例であり，ＭＤＡ５週目の10月には

24例，終了時の１１月には14例に減少し，更に対策後の雨

期である1992年２月には13例，５月には３例と成った。

その後，1993年の３月までの３回の調査では，いずれも

５，６例であった。この間マエヲ島で対策前の雨期と対

策後の雨期では脾腫率には変化が見られなかった。

考察

太平洋においては，一般に東経170度の東及び南緯２０

度の南にはマラリアはなく，このいわゆるBuxton線

がハマダラカ属蚊生息の東方限界を規定している

(BuxtonandHopkins，1927)。そしてこの経線と緯

線が交わるところがアネイチュウム島の位置となってい

る。

中近東，南アジア，インドシナ半島とユーラシア大陸

南部に拡がるアジアのマラリア帯はインドネシアからは

海洋を島づたいにイリヤンジャヤ，パプアニューギニア，

ソロモンそしてバヌアツとメラネシアの島々に展開して

終わる。これは約５万年から３千年前にかけて人類が初

めてこの地域に到来した過程でもある。

最近の人類学の知見によると，オセアニアはニアー・

オセアニアとリモート・オセアニアに分けられ，ポリネ

シアとミクロネシアは後者にまとめられ，メラネシアは

両方に分かれる（Green，1992)。今から約５万年前の

更新世に人類は，はじめて海を渡った。その頃，東南ア

ジア島蝋部周辺の海はおりからの海退で干上がっており，

インドネシアを含む広大な地域はスンダ大陸を形成して

いた。その東方にはオーストラリア，ニューギニアがサ

フル大陸を形成しており，その間にはウオーレス多島海

が存在したが，この頃人々はおそらくは筏や樹皮ポート

のようなもっとも原始的な渡海手段で，最長でも100キ

ロメートル程度の島々を飛び石づたいに，渡ってきた。

そこから更に４万年から３万年前頃までに，現在のビス

マルク諸島やソロモン諸島中部のメラネシア北西部あた

りまでは基本的に陸地づたいに行けた（ニアー・オセア

ニアへの人類の拡散)。そして今からたかだか4000年近

く前，ニューギニア北東部の島蝿に漁労技術を備えた人

類初の本格的な航海民であるラピタ人が現れ，彼らは現

在のバヌアツ，ニューカレドニア，フィージーなどのメ

ラネシア南東部へ，さらにそこからポリネシア，ミクロ

ネシアへと船により渡っていった（リモート・オセアニ

アへの人類の拡散)。尚，イルカなどの海獣類とオオコ

ウモリなどの翼手類を除くと人類より先にオセアニアへ

進出した哺乳類はいない（片山，1993；印東，1993)。

アジア島蝿部およびオセアニアのマラリアはこの人類

拡散の歴史とともに何らかの様態で島から島へと広まっ

ていったと思われるが，ニアー・オセアニア側は東南ア

ジア島喚部に引き続き，全域がマラリア地帯であるのに

対して，リモート・オセアニアではバヌアツのみがそう

であることは興味深い。このように島から島へと伝搬し

ていったと思われるオセアニアのマラリアの起源を考察

することは，この地域でのマラリア対策を考える場合の

重要な手がかりとなろう。

アネイチュウム島における全住民を対象とする９週間

に限定した集団投薬と殺虫剤浸漬蚊帳の配布が当地のマ

ラリア感染を断ち原虫を除去し，その状態を維持できる

かをみる対策実施可能性の調査研究は以下の要因を考慮

した上で行われた。①アネイチュウム島はアジア太平洋

のマラリア帯の南東の辺縁に位置していること，②バヌ

アツ南部は北部よりマラリアの浸淫性が低く，又Ｐｆの

著明な季節的変動があること，③Ｐｖは子供に多いが，

Ｐｆは成人においてもかなりみられその流行の勃発が疫

学的特徴であること，④マラリア原虫の薬剤耐性が低い

レベルであること，⑤Ｇ６ＰＤ欠損症が我々の調査では

アネイチュウムにおいては見いだされなかったこと，⑥

人口700人の小島であり，人間の移動ルートが限られて

いる事，⑦マラリア対策に対する住民の強い渇望があり，

ＭＤＡの高い達成率を良好な住民参加によって期待でき

たこと，などである。その結果，ＰＲは対策期間中から

激減し対策後は1993年の２月までに行われた５回のＭＳ

において散発的なＰｖとｌ例の他島からの輸入と思われ

る混合感染例を認めただけであった。脾腫率も減少して

行き，対策後，半年以降は対策半年前の十分の－以下と

なった。この対策法がアネイチュウム島におけるマラリ

ア感染を遮断し，Ｐｆの季節的増加及び流行勃発を抑え

こみ，Ｐｖをかなりの程度除去し，その状態を相当期間

維持することが可能である事が示された。更にアジア・

太平洋の島唄国のマラリア地帯へのこの対策法の応用の

可能性が示唆された。

バヌアツにおけるマラリア疫学の特徴として挙げられ
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primaquine45mg-回投与をschizontocideと組み

合わせる事がＰｆ生殖母体の消長を相当程度早めるのに

効果がある事がわかり，primaquineを組み合わせた

化学療法を流行地の住民に適応する事によるマラリア対

策の可能性を示唆した。ＩｔｏｋａｗａｅｔａＺ．（1989)は北ス

マトラにおける観察で,Ｐｆ生殖母体の原虫濃度の高いの

は幼少児に限られると報告し，これらの年齢層に選択的

に投薬を行う対策法が示唆された（MatsuokaetaZ.，

1987)。我々のバヌアツにおける観察ではＰｆの赤血球

型及び生殖母体は加齢に従いＰＲは減っていくものの

全年齢群に分布しており，アネイチュウム島における

ＭＤＡでは全年齢群を対象にした。

Ｇ１ucose-6-phosphatedehydrogenase（Ｇ６ＰＤ）

欠損症は人類の最もよく見られる酵素異常症の一つであ

り伴性劣性に遺伝する。即ちhemizygousの男性及び

homozygousの女性において表現され，世界中で３００

以上の変異型が知られている。この異常症を持ったもの

がprimaquineを服用することにより時として血管内

溶血を起こす事が知られているが，その程度は変異型に

よって，無症状のものから重篤なものまで様々である

(WHOWorkingGroup,1989)。我々はバヌアツにお

いてprimaquineを含む抗マラリア剤服用後，肉眼的

血尿を伴う溶血を来した症例を報告した(ＲｅｅｖｅｅｔａＬ，
1992)。GanczakoWskiはバヌアツ北部のサント島，マ

エヲ島において10％-30％の高いＧ６ＰＤ欠損率を見出

した（personalcommunication)。我々の調査では

中部のエファテ島においては10％前後が見出されたが，

南部においては非常に低く，特にアネイチュウム島を含

む南限の３島ではＧ６ＰＤ欠損者は見出されなかった。

Ｇ６ＰＤ欠損症は一種のマラリア抵抗性であると考えら

れており（UsangaandLuzzatto，1985)，Fig.２に示
した如くバヌアツ南部は北部よりマラリアの浸淫'性が低

いことと符合する。

我々は北スマトラにおいて子どもを対象として能動的

患者発見（activecasedetection）を２カ月毎に行い，

primaquineとFansidarの投薬によってＰｆの罹患率

は減少したが，Ｐｖは残った事を報告した（Ｄｏｉｅｔα1.,

1989)。また，HiietaI.(1987）はマレーシアのサバ州

で薬剤浸漬蚊帳の配布とprimaquineとFansidarに

よるＭＤＡを行いＰＲの減少をみたが，２カ月後には

上昇し始め４－６カ月で元に戻ったと報告している。こ

れらの例ではいずれもＭＤＡは１回のみの投与であり

抹消血中のＰｆには一時的に有効であっても潜伏期の原

虫，及び蚊からの新たな再感染に対しては効果がない。

又Ｐｖに対しては血液型，肝臓型のいずれに対しても不

十分な治療であると考えられた。アネイチュウム島にお

ける我々の試みはこれらの点にも完全に対処する目的で

計画された。又前２者が地続きのマラリア地帯の一部で

る顕著な季節的変動及びマラリア流行の勃発は当地のマ

ラリアがMacdonald（1957）の言う“unstablema-

laria，，として分類される事を示しており，現地住民の

マラリアに対する免疫は一定しない。

我々はバヌアツにおけるＰｆとＰｖの年齢群別の罹患

率について検討し別稿に報告した。それによると，Ｐｆ

は成人にもみられ明瞭な季節的変動を示し新たな感染を

反映するのに対して，Ｐｖは子供に多く，はっきりした

季節的変動を示さない。一般に現地の子供はＰｖに対す

る根治療法を受けることは極めて希であり，これらの

Ｐｖは主として肝臓からの再発を反映すると考えられた。

今回のＭＤＡにおける毎週１回primaquine45mg

の９週間投与はＰｖの肝臓型に対する根治療法になると

考えられたが（ＷＨＯ，1984)，対策実施３カ月後の

1992年の２月に見出された９例のＰｖについてみてみる

と，このうち４例は９週の薬剤を完全に服用していたが，

１例は１週，３例は２週，２例は６週服用していなかっ

た。又この９例の内５例，及び1992年７月の６例のＰｖ

の内３例は以前の調査においてもＰｖ陽性であった。こ

れらの観察は対策後見出された散発的Ｐｖが新たな感染

ではなく肝臓からの再発であり，９週のprimaquine

投与が有効ではない例がある事を示唆している。対策後

見出されたＰｆは輸入例と思われる混合感染例１例のみ

であり，アネイチュウム島におけるマラリア感染は完全

に遮断されたと考えられた。

マラリアの化学療法において原虫の薬剤耐性は重要な

問題である。バヌアツにおける現地住民を対象とした

ｍｕｉｕｏによる観察ではＰｆのchloroquine耐性は約３０

％にみられ主として弱いＲｌ耐性であったが，５歳以下

ではＲ２／Ｒ３を含む耐性がより高率にみられた。また

PfのFansidarに対する反応及びＰｖのchloroquine

に対する反応は概ね良好であった（Kaneko，1994)。

今回のＭＤＡ中も薬剤耐性による栄養型の血中残存も

しくは再出現と思われる例はなかった。

更に，媒介蚊の存在するマラリア流行地における熱帯

熱マラリアの化学療法では，chloroquineやFansi-

darなどの抗分裂体薬による症状出現に責任のある赤血

球型の除去のみならず，媒介蚊への感染型である生殖母

体の消長に関心が持たれる（RieckmannetaZ.，1969；

ChomcharnetaJ.，1980；StricklandetaZ.，1986)。

我々は北スマトラにおいて見出したＰｆ症例の内，

Fansidarのみ１回投与群131例，とFansidar＋

primaquineの組み合わせ１回投与群87例について投

与後の生殖母体の消長を追跡調査し報告した（Kaneko

etaZ.，1989)。赤血球型が消えた後もＤａｙＯの生殖母

体は,前群ではＷｅｅｋ２まで維持され,その後減少していっ

たがＷｅｅｋ５でも11.5％が残った。後群ではＤａｙ７で
既に減少し,Ｗｅｅｋ３で7.1％となった。この結果により，
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行われたのに対し，アネイチュウム島が海洋に浮かぶ島

のマラリア地帯であることは結果を左右する重要な要因

であると考えられた。

ColletetaL，（1987）はＰｆの罹患率に対する抗分

裂体薬と抗生殖母体薬を組み合わせたＭＤＡの効果に

ついてDietz･Molineaux･Ｔｈｏｍａｓのモデル（Dietz

etα1.,1974）を使って解析した。それによるとＭＤＡ

実施後一旦減少するＰＲは1年から１年半で元に戻り，

その期間は媒介蚊能（vectorialcapacity）に依存する。
しかし彼らのシュミレーションは１回投与のＭＤＡに

ついてであり，今回我々が行った９週連続の投薬から期

待される予防的な効果については考慮されていない。又

肝臓からの再発が重要なＰｖの罹患率に対するＭＤＡの

効果はこのモデルでは解析できない。

ＷＨＯ（1993）は殺虫剤浸漬蚊帳もしくはカーテンを

現時点で最も注目すべき選択的媒介蚊対策法として挙げ

ている。GravesetaI．（1987）はパプアニューギニア

のマラリア地帯の子供で調査し，殺虫剤浸漬蚊帳は０－

４才のＰｆの罹患率を下げたが，５－９才のＰｆ及び両群

のＰｖの罹患率には変化がなかったと報告している。又

ＳｎｏｗｅｔａＩ．（1988b）はガンビアにおいて殺虫剤浸漬

蚊帳が１－９才の子供の臨床的マラリア患者の発生数と

脾腫の大きさを減じたと報告している。Rozendaal

(1989）は1980年代当初からの薬剤浸漬蚊帳によるマラ

リア対策を総括し，実際に罹患率を減ずるのに成功した

のは中国のみであったと結論しており，現時点では

ＷＨＯの推奨にもかかわらずこの方法だけでどこまで

マラリア対策を行えるかについてははっきりしていない。

我々の調査では，薬剤浸漬蚊帳のみを実施したマエヲ島

においてはＰｆの罹患率は減少したが，Ｐｖの減少は軽

度であり，又脾腫率の減少は認められなかった。しかし

同島においては南部の一部の村は蚊帳が配布されておら

ず，殺虫剤浸潰蚊帳のみの効果については更なる調査が

必要である。

このアネイチュウム島における対策で要した費用は総

計6377米ドルであり，島民一人当たり９米ドルであった。

その内訳は殺虫剤浸漬蚊帳3400米ドル，抗マラリア剤

497米ドル，輸送費500米ドル，マラリア対策課員の旅費

1680米ドル等が含まれていた。当プロジェクトの背景に

は観光地としての道を探る島民のマラリア対策に対する

強い要望があり，薬剤の投与，蚊帳の薬剤処理，採血検

査等においては住民の良好な理解と協力が得られた。そ

の結果ＭＤＡにおいては大変高い達成率を得ることが

出来た。－人当たり９米ドルという対策費はこの対策を

１回実施することで相当期間マラリアを押さえ込めると

すると,十分な対費用効果があると考えた。

今後このほぼマラリアが制圧された状態が維持され得

るかは住民の移動による原虫搬入阻止が鍵である。アネ

イチュウム島と他島との人間の交流ルートは主に二つあ

る。一つはほぼマラリアが無いと目される首都ポートビ

ラとの間であり，問題がない。二番目が主な原虫輸入先

と目される隣のタナ島であり，当地への殺虫剤浸漬蚊帳

の配布は1992年中に達成された（Kaneko，1994)。又

アネイチュウム島には従来政府直轄の鏡検施設は無かっ

たが，２名の若者が選抜されマラリア対策課により３カ

月の血液検査に関する訓練がなされた。彼らは新たに設

置された施設において“communitymicroscopist，，と
して，ＰＣＤによる発熱者の診断，定期的な集団血液検

査による無症候陽』性者の発見，島への到来者のスクリー

ニング等の活動を始め，早期発見治療によるマラリア搬

入阻止が計られている。

この対策法を他島に適応するに当たってはそこの生態

疫学的な諸要因についての慎重な検討が必要であるが，

約4000年前までにマラリアが人類とともにバヌアツまで

拡散してきた逆のルートで，南東から北西に島毎にマラ

リア浸淫地を封じ込める様にこの対策法を実施して行く

ことは，アジア・太平洋の島蠣国のマラリア地帯におい

て適応可能な新しい対策戦略になりうると筆者らは考え

る。
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lAbstract；
..…－．.…＿….＿.…-１

ＩＳＬＡＮＤＭＡＬＡＲＩＡＣＯＮＴＲＯＬＩＮＥＡＳＴＥＲＮＭＥＬＡＮＥＳＩＡ：

１)ＭＡＬＡＲＩＡＥＬＩＭＩＮＡＴＥＤＦＲＯＭＡＳＭＡＬＬＩＳＬＡＮＤＢＹ

９－ＷＥＥＫＭＡＳＳＤＲＵＧＡＤＭＩＮＩＳＴＲＡＴIＯＮＡＮＤＩＭＰＲＥＧＮＡＴＥＤＢＥＤＮＥＴＳ

ＡＫＩＲＡＫＡＮＥＫＯ１),ＧＥｏＲＧＥＫＴＡＬＥＯ２)ＡＮＤＫＡＲＬＨ・ＲＩＥＣＫＭＡＮＮ３）

ﾉﾉDepα"ｍｅ"'q/Ｐａｒａｓｊｒｏ/ogy,〃かｏｓａｋｉＵ"iversj/ySc/､o/q/Ｍｃｄｉｃｊ"２，Aomoｸﾞﾉ036,Ｊαpα〃
２ﾉﾉVα/ｑｒｊｑＳｅｃｒ/o",Deparmze"'q/､Heq//力,Ｗｌ"ＭａｒＭ
３）Army/Vα/αｒｊａＲｃｓｃａｒｃｈＵ"ｉｔ,Ｕ"iversj/yq/Sya"eｙ

VanuatuislocatedatthesoutheastperimeterofthemalariousbandextendingfromSoutheastAsiatoeastern

Melanesia・MalariainVanuatuisbypo-mesoendemic,withsomehyper-endemicspots・ThevectorisA/Top/Ze/Cs/blrα"ｒｉ．

ThereisamarkedseasonalHuctuationofmalariaendemicity、Aneytyumisthesouthemmostinhabitedislandof

Vanuatuwithapopulationofabout700in3majorvillages,MarlaiaintheSouthDistrictisusuaUylessprevalentthan

inotherpartsofVanuatu、Suitableinterventionmeasuresaremorelikelytoleadtosustainableloweringoreven

eliminationoftheparasitereservoir､Afeasibilitystudywasdesignedtodeterminewhethermassdmgadministration

(MDA)fOralimitedperiodof9weeksjustbefOretherainyseason,inadditiontopermethrin-impregnatedbednets,could

resultintheintelTuptionofmalariatransmission、

MDAinvolvedtheweeklyadministrationof300mgchloroquinebaseand45mgprimaquinebase(adultdose

equivalent）fOrnineweeks・Thiswassupplementedby300mgchloroquineand75mgpyrimethamine＋l500mg

sulfadoxine(３tabletsofTansidar，）inthefirst,fifthandninthweekThisdrugregimenwasfOrmulatedonthebasis

thatchloroquineactsagainstthebloodstageofP・Ｗｖａｘ,FansidaronthebloodstageofP・ﾉﾋJ/cjpar"、,primaquineon

thegametocytesofbothspeciesandtheliverstagesofP・vjvax,andthatanyinfectivemosquitoespresentatthestart

ofMDAwouldnolongerbealive9weekslater・Thepossibilityofprimaquine-inducedhaemolysiswasverylow

because,inasurveyof428malesintheCentralandSouthDistricts,noneofthel6men(3.7％)withglucose-6-phosphate

dehydrogenase(Ｇ６ＰＤ)deficiencywerefTomAneytyum・

Ｔｈｅ９－ｗｅｅｋｃｏｕｒｓｅｏｆＭＤＡａｎｄｄｉstributionofimpregnatedbednetswascarriedoutbetweenSeptemberand

Novemberl99LjustbefOrethestartofthetransmissionseason､MDAwaswellsupportedbythecommunity

(compliancerateof883％)andresultedinamarkedreductionintheprevalenceofmalaria・InFebruaryl99Linthe

midtransmissionseasonpriortointervention,examinationofbloodfilmscollectedfiPom446villagersrevealed58P．

/l`J/cﾉﾉﾌαＭγ１，３７Ｐ.ｖ/vdxandlmixedinfection・InNovemberl991,examinationof538villagersatthecompletionof

MDAshowedonlyoneP､ルノcjpα'wmcase(apregnantwomanwithoutFansidar)andoneP・vjvaxcase(a2-yearold

childwithpoordrugcompliance).ＩｎＭａｙｌ９９２,attheendoftransmissionseasonfOllowingintervention,only2

importedP,vjvaxcasesweredetectedduringexaminationof522villagers・EnlargedspleenratesinAneytyumalso

declinedfrom27・O91bto1.3％・Duringthesameperiod,parasiteratesinMaewoIsland,whereonlyimpregnatedbednets

weredistributed,declinedfiPom１８．５％to7396butthoseonTanna,wherenointerventionmeasureswereinstituted，

increasedfrom79％ｔｏ26.8％・ThesituationinAneytyumwaswellmaintainedatleastuntilFebruaryl993duringour

further3surveys、

Ourfindingsindicatethattime-IimitedMＤＡ,inadditiontoimpregnatedbednets,caneliminatemalariafipom

smallislandcommunities,Thereintroductionofmalariacanonlybepreventedifthereisastrongcommitmentonthe

partoflocalcommunitiesandhealthauthoritiestomaintaingoodhealthservices,includingtherapididentificationand

treatmentofmalariacases．




