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SARS-CoV-2/COVID-19

SARS-CoV-2 = severe acute respiratory syndrome coronavirus 2,
the causative agent of COVID-19

COVID-19 =coronavirus disease 2019

2022年2月現在,
4億人以上がSARS-CoV-2に感染、550万人以上がCOVID-19で死亡

SARS-CoV-2感染症/COVID-19は、現在進行形のパンデミックである



2020年秋：懸念すべき/注目すべき変異株（VOC/VOI）の出現
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SARS-CoV-2 has been highly diversified over 2 years



History of G2P-Japan: “G2P-UK…?”

G2P-UK:
250万£の支援を受ける、イギリスの国策コンソーシアム



2021年1月：G2P-Japan Consortiumの発足・主宰
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スパイクタンパク質のL452R変異が、
・感染力の増強
・HLA-A24拘束性の細胞性免疫からの逃避
に寄与することを実証。
＊その後、デルタ株が出現
→L452R変異は、デルタ株も持つ変異。
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ラムダ株のスパイクタンパク質の機能解析
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ミュー株が、ワクチン接種で獲得した中和抗体
にきわめて抵抗性であることを実証
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デルタ株は、
1) 細胞融合力が強い
2) 病原性が高い（ハムスターを用いた実験）
3) 上記1, 2が、スパイクタンパク質のP681R変異に起因する
ことを実証。
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2021年のG2P-Japanの研究活動のまとめ
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2021年11月：オミクロン株（B.1.1.529, BA系統）の出現

2021年
11月25日 南アフリカ政府が、「きわめて懸念される株」として、

B.1.1.529系統が出現、流行していることを公表
→G2P-Japan、 B.1.1.529系統の研究準備開始

11月26日 WHOが、 B.1.1.529系統を「懸念すべき変異株（VOC）」
に認定、「オミクロン（Omicron）株」と命名

12月7日 国立感染症研究所より、オミクロン分離株の分与

12月25日 論文をプレプリントとして公開（VOC認定から１か月）



“病原性班” “中和班”

オミクロン株（B.1.1.529, BA系統）の出現

Terumasa Ikeda
Kumamoto U

Akatsuki Saito
U Miyazaki

Takasuke Fukuhara
Hokkaido U

Takashi Irie
Hiroshima U

Kei Sato (me)
IMSUT

Keita Matsuno
Hokkaido U

Kotaro Shirakawa
Kyoto U

Takamasa Ueno
Kumamoto U

G2P-Japan オミクロン株プロジェクト 参加メンバー（11月25日～）

11月26日 「オミクロン、一緒に
やらない？」
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オミクロン株（B.1.1.529, BA系統）に関する研究①
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Regeneron
デルタ株 オミクロン株

オミクロン株は、
・ワクチンによる中和抗体が
ほぼ効かない

・TMPRSS2非依存的な
細胞侵入経路を好む

Hoffmann & Pöhlmann,
Nat Microbiol, 2021.



オミクロン株（B.1.1.529, BA系統）に関する研究②

“病原性班”
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オミクロン株は、
・TMPRSS2 usageに関連する、スパイクタンパク質
の開裂効率がきわめて低い

・細胞融合活性が低い
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オミクロン株は、
・病原性が低い
・ヒト集団での伝播力が高い（デルタ株の2～5倍）
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感染後1, 3日目の
肺門部の細気管支の免疫染色
（茶︓CoV-2 Nタンパク質）

デルタ株とオミクロン株の研究からわかってきたこと

スパイクタンパク質
の開裂効率

細胞融合活性
病
原
性

大

小

従来株
（B.1.1）

デルタ株

オミクロン株

デルタ株
細気管支上皮細胞に感染
→（スパイクタンパク質の
開裂効率が高いので）
細胞融合活性が高く、
どんどん肺の内部・実質
に浸潤

→肺全体に感染
→重症化

オミクロン株
細気管支上皮細胞に感染
→（スパイクタンパク質の
開裂効率が低いので）
細胞融合活性が低く、
肺の内部・実質に
ほとんど浸潤しない
（できない）

→軽傷
＊ただしそのせいで、気管支上皮に
留まり続けるので、呼気にウイルス
が多量に含まれ続ける？
→高い伝播効率の一因︖

スパイクタンパク質の開裂効率を評価すれば、
その変異株の病原性を予測可能？
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