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北海道大学

人獣共通感染症国際共同研究所

新興感染症が次々に出現する現状と
国内外における関連研究の立ち遅れ
から、人獣共通感染症の研究・教育を
抜本的に強化するために2005年に設
置された。 医学・獣医学・薬学・理学・
情報科学を基盤とする研究者が協働。
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[〜２００５年]
北海道大学知識メディアラボラトリー
Web上のデータやツールの連携手法の研究
[〜現在]
北海道大学人獣共通感染症リサーチセンター
ウイルスの変異と流行の予測

博士（工学）



疫学とゲノムのビッグデータ

n インフルエンザ

n毎週の陽性者数を発表（WHO, 国）
n 352,272株の塩基配列を公開（GISAID）

(内 H1N1pdm09ウイルス 62,836株）
n COVID-19

n毎日の陽性者数と死者数を発表(WHO，国)
n 5,782,845株の塩基配列を公開（GISAID）

2021年12月6日現在



疫学解析と進化生物学解析

n 疫学解析
n 基本再生産数(R0)および実
効再生産数(Rt)の推定

n SIRモデルによるR0の推定
n 再生方程式によるRtの推定

n 進化生物学解析
n 進化系統解析
n Coalescent 理論
n Allele頻度の変化の解析
n 自然選択の解析



新型コロナウイルスデルタ株の
流行予測 (2021年6月)



背景

n デルタ株が確認されたインドでは感染が爆
発的に広がった。

n デルタ株は英国に侵入し，２ヶ月程度でアル
ファ株に置き換わった。

調べなければならないこと

n デルタ株の伝播性はどのくらい高いか？

n 日本でいつ頃デルタ株が主流になるか？



実効再生産数
今，一人の感染者が平均何人にうつしているか

実効再生産数が１の場合 実効再生産数が２の場合

新規感染者数は一定 新規感染者数は
指数増加

実効再生産数が１以下の
場合は減少



𝑔 𝑗 ：発症間隔が𝑗である確率

世代時間と発症間隔

患者１

患者２

𝑡!

𝑡"

𝑡′!

𝑡′"

感染

感染

発症

発症

世代時間: 𝑡" − 𝑡!

発症間隔: 𝑡′" − 𝑡′!

(Nishiura H et al. Int J Infect Dis. 2020) 発症間隔

確
率

𝑔 𝑗

平均４.7，標準偏差2.9のLogNormal



𝐼 𝑡 ：時刻tにおける新規感染者の数
𝑔 𝑗 ：発症間隔の分布

実効再生産数の計算

𝑅(𝑡) =
𝐼 𝑡

∑!"#
$ 𝑔 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗

実効再生産数 (1)

発症間隔

確
率

𝑔 𝑗

時刻

新
規
感
染
者
数 𝐼 𝑡



相対実効再生産数(Ito, 2021)
n 変異株の従来株に対する相対的な伝播
性を表す。

1 + 𝑠!(𝑡) =
𝑅"' 𝑡
𝑅# 𝑡

(2)

この1 + 𝑠!(𝑡)の値を 𝑎に関する 𝐴! の相
対実効再生産数(RRI)とよぶ

仮定：
この1 + 𝑠!(𝑡)は時刻 𝑡によらず一定と考える



株名 記号
実効再生産数
の相対値

時刻𝑡における
割合

形

従来株 𝑎 1 𝑞#(𝑡)

変異株１ 𝐴! 1 + 𝑠! 𝑞$!(𝑡)

⋮ ⋮ ⋮ ⋮ ⋮

変異株n 𝐴% 1 + 𝑠% 𝑞$"(𝑡)

準備：従来株と変異株



𝐼 𝑡 ：時刻 𝑡における新規感染者の数
𝑔 𝑗 ：発症間隔の分布
𝑞# 𝑡 ：時刻 𝑡における従来株𝑎の割合
𝑞$# 𝑡 ：時刻 𝑡における変異株𝐴&の割合

株ごとの実効再生産数の計算

𝑅#(𝑡) =
𝑞# 𝑡 𝐼 𝑡

∑'(!) 𝑔 𝑗 𝑞# 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗

𝑅$# 𝑡 =
𝑞$# 𝑡 𝐼 𝑡

∑'(!) 𝑔 𝑗 𝑞$# 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗

従来株 𝑎の実効再生産数

変異株 𝐴& の実効再生産数

(3)

(4)



時刻t における変異株Ai の割合
n 変異株Aiの新規感染者／全新規感染者

𝑞$#(𝑡) =
𝑞$# 𝑡 𝐼 𝑡

𝑞# 𝑡 𝐼 𝑡 + ∑&(!% 𝑞$# 𝑡 𝐼 𝑡

𝑞$#(𝑡) =
𝑞$# 𝑡 𝐼 𝑡

𝑅# 𝑡 ∑'(!) 𝑔 𝑗 𝑞# 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗 + ∑&(!% 𝑞$# 𝑡 𝐼 𝑡

𝑞# 𝑡 𝐼 𝑡 = 𝑅#(𝑡)4
'(!

)
𝑔 𝑗 𝑞# 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗(3)の を代入



時刻t における変異株Ai の割合
n 変異株Aiの新規感染者／全新規感染者

𝑞$#(𝑡) =
𝑞$# 𝑡 𝐼 𝑡

𝑅#(𝑡)∑'(!) 𝑔 𝑗 𝑞# 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗 + ∑&(!% 𝑞$# 𝑡 𝐼(𝑡)

(4)の 𝑞$# 𝑡 𝐼 𝑡 = 𝑅$# 𝑡 4
'(!

)
𝑔 𝑗 𝑞$# 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗

𝑞!!(𝑡) =
𝑅!! 𝑡 ∑"#$

% 𝑔 𝑗 𝑞!! 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗
𝑅&(𝑡) ∑"#$

% 𝑔 𝑗 𝑞& 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗 + ∑'
( 𝑅!! 𝑡 ∑"#$

% 𝑔 𝑗 𝑞!! 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗

を代入



時刻t における変異株Ai の割合
n 変異株Aiの新規感染者／全新規感染者

𝑅!! 𝑡 = 1 + 𝑠" 𝑅# 𝑡(2)の を代入

𝑞!!(𝑡) =
𝑅!! 𝑡 ∑"#$% 𝑔 𝑗 𝑞!! 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗

𝑅&(𝑡) ∑"#$% 𝑔 𝑗 𝑞& 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗 + ∑'( 𝑅!! 𝑡 ∑"#$% 𝑔 𝑗 𝑞!! 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗

𝑞!!(𝑡) =
(1 + 𝑠")𝑅# 𝑡 ∑$%&

' 𝑔 𝑗 𝑞!! 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗
𝑅#(𝑡) ∑$%&

' 𝑔 𝑗 𝑞# 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗 + ∑"
((1 + 𝑠")𝑅# 𝑡 ∑$%&

' 𝑔 𝑗 𝑞!! 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗



時刻t における変異株Ai の割合
n 変異株Aiの新規感染者／全新規感染者

𝑞!!(𝑡) =
(1 + 𝑠")𝑅# 𝑡 ∑$%&

' 𝑔 𝑗 𝑞!! 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗
𝑅#(𝑡) ∑$%&' 𝑔 𝑗 𝑞# 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗 + ∑"((1 + 𝑠")𝑅# 𝑡 ∑$%&' 𝑔 𝑗 𝑞!! 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗

𝑞!!(𝑡) =
(1 + 𝑠') ∑"#$% 𝑔 𝑗 𝑞!! 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗

∑"#$
% 𝑔 𝑗 𝑞& 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗 + ∑'

((1 + 𝑠') ∑"#$
% 𝑔 𝑗 𝑞!! 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗

𝑅# 𝑡 で通分



時刻t における変異株Ai の割合
n 変異株Aiの新規感染者／全新規感染者

𝑞!!(𝑡) =
(1 + 𝑠') ∑"#$% 𝑔 𝑗 𝑞!! 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗

∑"#$% 𝑔 𝑗 𝑞& 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗 + ∑'((1 + 𝑠') ∑"#$% 𝑔 𝑗 𝑞!! 𝑡 − 𝑗 𝐼 𝑡 − 𝑗

𝐼 𝑡 − 1 ≈ 𝐼 𝑡 − 2 ≈ ⋯ ≈ 𝐼 𝑡 − 𝑙 . を仮定

𝑞$#(𝑡) =
(1 + 𝑠&) ∑'(!) 𝑔 𝑗 𝑞$# 𝑡 − 𝑗

∑'(!) 𝑔 𝑗 𝑞# 𝑡 − 𝑗 + ∑&%(1 + 𝑠&) ∑'(!) 𝑔 𝑗 𝑞$# 𝑡 − 𝑗

(5)

=
(1 + 𝑠&) ∑'(!) 𝑔 𝑗 𝑞$# 𝑡 − 𝑗
1 + ∑&% 𝑠& ∑'(!) 𝑔 𝑗 𝑞$# 𝑡 − 𝑗

(6)



主結果

n 時刻𝑡における変異株𝐴!の割合は，従来株𝑎
に対する相対実効再生産数(1 + 𝑠!)を用い
て下記のように表される

𝑞%!(𝑡) =
∑!"#$ 𝑔 𝑗 1 + 𝑠& 𝑞%! 𝑡 − 𝑗
1 + ∑&"#

' ∑!"#
$ 𝑠&𝑔 𝑗 𝑞%! 𝑡 − 𝑗



観測データからのパラメータ推定

変異株 𝐴", … , 𝐴#の従来株𝑎に対する相対実効
再生産数がそれぞれ1 + 𝑠", … , 1 + 𝑠#である時，
時刻𝑑!において，従来株𝑎が𝑁$ 𝑑! 回，変異株
𝐴", … , 𝐴#が𝑁%! 𝑑! , … , 𝑁%" 𝑑! 回観測される確
率は𝑞%#(𝑑&)の多項分布に従い，
𝐿 𝑠!, … , 𝑠%, 𝑞! 𝑡! , . . , 𝑞% 𝑡% ; 𝑁# 𝑑' , 𝑁$ 𝑑' , …𝑁$ 𝑑'

=
𝑁# 𝑑' +∑&(!% 𝑁$#(𝑑') !
𝑁# 𝑑' !∏&(!

% 𝑁$# 𝑑' !
𝑞# 𝑑'

8$ 9% B
&(!

%

𝑞$# 𝑑'
8&#(9')

尤度𝐿を最大化する 𝑠!, … , 𝑠%, 𝑞! 𝑡! , . . , 𝑞% 𝑡% を求めれば良い
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実際のデータからの推定

株 推定値 範囲

R.1 1.25倍 1.19–1.31倍

Alpha 1.44倍 1.33–1.58倍

Delta 1.95倍 1.70–2.30倍

変異株の再生産数の倍率

Ito，Piantham, Nishiura, 
Eurosurveillance, 2021

GISAIDの日本（空港検疫を除く）の
株（〜4/25）及び東京変異株PCR検
査データ（4/26〜6/14）を解析した結
果。

オリンピック開会式 までにDelta株
が半数を超える。

変
異
株
の
割
合

AMED伊藤班(JP20fk0108535)
京都大学・西浦博教授との共同研究
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相対的な実効再生産数の予測
従
来
株
か
ら
の
伝
播
性
の
倍
率 Delta株の増加に伴い，

国内COVID-19の伝播
性は６月下旬から急増す
る。

８月１２日にDelta株90%
を超え，国内COVID-19
の伝播性は従来株と比
べて1.90倍，アルファ株
と比べ，1.32倍となる。



第40回新型コロナウイルス感染症対策
アドバイザリーボード（令和3年6月23日）
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変異株の割合の推移予測の検証
変
異
株
の
割
合

6月14日時点での予測



変異株の割合の推移予測の検証
変
異
株
の
割
合
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6月14日時点での予測と
その後の実測値

6月23日のアドバイザリー
ボードで報告した３ヶ月予
測は，その後の実測値と
ほぼ一致した。



現在取り組んでいること

n 今後の変異株の流行予測

n オミクロン株

n ミュー株

n デルタプラス株

n 変異株に対するワクチンの
効果の解析

n 変異株と感染年齢の関係
の解析



感染症から身を守るための武器

マスク

g

新
規
感
染
者
数

時刻

like
メディア, SNS

変異 𝑞!!(𝑡) =
∑$%&' 𝑔 𝑗 1 + 𝑠" 𝑞!! 𝑡 − 𝑗
1 + ∑"%&

( ∑$%&
' 𝑠"𝑔 𝑗 𝑞!! 𝑡 − 𝑗

情報

!(#, %) = ( )(#, #!)*(#′, %),#′
"

#
 

数式

距離 ワクチン消毒 治療薬


