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2021年1月～2021年10月に本県で検出されたSARS-Cov-2陽性者のSpike蛋白質におけるN501Y，L452R，

E484K，L452Q，F490S変異の有無について調査した．2021年1～5月までの間に E484Kの変異を有するR.1

系統の特徴を有するウイルスが少数ながら確認された．N501Y変異を有するSARS-Cov-2は，全国の流行

状況と同様に，本県の各地域においても2021年3月中旬から4月を境に，流行状態へとシフトしていた．さ

らには2021年7月中旬を境に県内全域でN501Y変異ウイルスからL452R変異ウイルスへと流行ウイルスに

変遷がみられた．次期流行ウイルスの候補と懸念されているラムダ株の動向把握では，2021年6～10月末

までF490SおよびL452Q変異を有するウイルスは確認されなかった． 

 

 

はじめに 

2019年12月以降に中国湖北省武漢市でSevere 

Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2

（SARS-CoV-2）が感染拡大し，その後，日本国

内においても患者が発生した 1-2）． 

三重県内においては 2020 年 1 月下旬に，武漢

市に滞在歴のあった患者（国内 10 例目）3）より

同ウイルスが検出され，国内では同時期に武漢

市への渡航歴の無い患者やヒトからヒトの感染

が報告 4）されはじめ，以後，世界的な流行に至

った 5-7）． 

英国では， 2020 年 12 月上旬頃から，

SARS-CoV-2 感染者が急速に増加した 8）．これ

らの感染者から検出された SARS-CoV-2 は

Spike 蛋白質に特徴的なアミノ酸変異である

501 番目のアミノ酸が N（Asparagine）から Y

（Tyrosine）への変異（N501Y）を有するアル

ファ株(B.1.1.7 系統)に属していた 9）. その後も，

SARS-CoV-2 の世界的な流行拡大が進むにつれ

て，Spike 蛋白質の 452 番目のアミノ酸が L

（Leucine）から R（Arginine）へ変化（L452R）

した変異ウイルス（デルタ株）10）やワクチン

接種者および感染者の血清中の中和抗体の活

性低下が報告されている 484 番目のアミノ酸

が E（Glutamic Acid）から K（Lysine）へ変化

（E484K）したウイルス（R.1 系統）が報告さ

れた 11,12）． 

そこで，本県で検出された SARS-CoV-2 の

Spike 蛋白質にみられる変異のうち N501Y およ

び L452R の経時的検出状況を調べた． 

また，2021 年 1 月以降に関東で多数確認され

た R.1 系統（E484K）13,14）の動向を調査した． 

さらには国内における次期流行ウイルスの

候補の 1 つとしてペルーなどの南米で流行して

いたラムダ株 15）が有する特徴的なアミノ酸変

異（F490S，L452Q）の動向についても報告す

る． 
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対象と方法 

１．調査対象 

2021年1月～2021年10月末に当所に依頼された

新型コロナウイルス行政検査において，

SARS-CoV-2陽性となった患者検体（鼻汁，鼻咽頭

拭い液，唾液等），4,297件を対象とした（表1）．  

調査期間中の地域別の対象者数の内訳は，北勢

地域2,481件，中勢・伊賀地域1,287件，伊勢志摩・

東紀州地域529件であった． 

なお，変異ウイルスの発生状況および流行状況

を鑑み，各アミノ酸変異（N501Y，L452R，E484K，

F490S，L452Q）を有するウイルスの検出を行った．  

SARS-CoV-2陽性者の検体は，新型コロナウイ

ルス感染症患者に対する積極的疫学調査実施要

領に基づき採取され，医療機関において記入され

た調査票（患者情報）の使用にあたっては，倫理

的配慮として，個人情報保護などに留意した． 

２．Spike蛋白質の各種アミノ酸変異（N501Y，L452R，

E484K，F490S，L452Q）の検出 

SARS-CoV-2のSpike蛋白質にみられる変異のう

ちN501Y，L452R ，E484K，F490SおよびL452Q変

異の検出にはタカラバイオ社のSARS-CoV-2 Direct 

Detection RT-qPCR Core Kitおよび各種変異に対応

した Primer/Probeセットによるリアルタイム

RT-PCRを実施した． 

なお，N501Y変異検出の一部は，国立感染症研

究所から示されたリアルタイムRT-PCRによる検

出を実施した16）．  

 

結 果 

１．SARS-Cov-2のアミノ酸変異（N501Y，L452R，

E484K，F490S，L452Q）の検出状況 

2021 年 1 月 ～ 2021 年 10 月 に 検 出 さ れ た

SARS-Cov-2陽性者のSpike蛋白質におけるアミノ

酸変異（N501Y，L452R，E484K，F490S，L452Q）

の有無について調査結果を下記に示す． 

 

1.1 N501Y変異の検出状況（採取月別，地域別） 

2021年1月～2021年8月にSARS-Cov-2が検出され

た1,802件中，1,230件（68.3%）のN501Y変異を有

するウイルスが検出された（表2）． 

採取月別のN501Y変異を有するSARS-Cov-2の検

出数は以下のとおりであった． 

2021年1月（0件），2月（0件），3月（78件），

4月（521件），5月（476件），6月（84件），7月

（71件）であったが，2021年8月以降はN501Y変異

を有するウイルスは検出されなかった． 

検体採取地域別では，2021年3月に北勢，中勢・

伊賀，南勢・東紀州のすべての地域で，N501Y変

異を有するウイルスが検出された．4月には北勢地

域で379件，中勢・伊賀地域で64件，伊勢志摩・東

紀州地域で48件検出され，5月も全地域で同様の検

出傾向がみられ，6月以降は各地域で減少していた

（表2）． 

 

 

1.2 L452R変異の検出状況（採取月別，地域別） 

2021年10月末までにSARS-Cov-2が検出された

2,719件中，2,288件（84.1%）のL452R変異を有する

ウイルスが検出された（表3）． 

L452R変異を有するSARS-Cov-2の検出数は2021

年4月（0件），5月（2件），6月（1件），7月（125

件），8月（1,718件），9月（386件），10月（56

件）であった． 

なお，2021年4月以降は，遡り調査を含めて段階

的にN501Y変異からL452R変異の検出系へと切り

替えた． 

検体採取地域別では，2021年5月に2件，6月には

1件，北勢地域でのみ散発的に確認されたが，7月

には北勢，中勢・伊賀，南勢・東紀州のすべての

地域で，計125件検出された．その後，8～9月にお

いても，全地域で検出されていた（表3）． 

表1　地域別検体採取月別調査対象者数

検体採取月

2021年1月 90 50 19 21 90

2月 142 39 42 61 142

3月 144 95 44 5 144

4月 618 456 111 51 618

5月 532 366 98 68 532

6月 188 101 49 38 188

7月 262 168 82 12 262

8月 1863 981 653 229 1863

9月 401 177 180 44 401

10月 57 48 9 0 57

計 4297 2481 1287 529 4297

調査数 北勢地域 中勢・伊賀地域 伊勢志摩・東紀州地域 計

表２　地域別検体採取月別　陽性者数（N501Y変異）

検体採取月

2021年1月 90 0

2月 142 0

3月 144 45 30 3 78

4月 598 379 94 48 521

5月 532 329 81 66 476

6月 188 54 19 11 84

7月 107 39 30 2 71

8月 1 0

9月 0 0

10月 0 0

計 1802 846 254 130 1230

調査数 北勢地域 中勢・伊賀地域 伊勢志摩・東紀州地域 計
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1.3 E484K変異の検出状況（採取月別，地域別） 

E484K変異を有するSARS-Cov-2は2021年1月～5

月までに計60件検出された．検体採取月別の検出

数は2021年1月（6件），2月（3件），3月（24件），

4月（15件），5月（12件）であった． 

検体採取地域別では，2021年1～5月に北勢地域

で56件確認された．他の地域は，2021年3～5月に

中勢・伊賀地域で，各月1件の計３件で，南勢・東

紀州では4月に1件検出された． 

 

1.4 F490SおよびL452Q変異の検出状況 

ラムダ株の動向把握の目的で，2021年6～10月末

までのL452R変異を有しないウイルス検体を中心

に選定し調査したが， F490S変異を有するウイル

スは確認されなかった．また，ラムダ株の特徴的

なアミノ酸変異であるL452Q変異も並行して実施

したが，検出されなかった． 

 

考 察 

現在の国立感染症研究所による国内における

変異株の分類では，特に重要な変異を持つSARS 

-CoV-2はvariant of concern（VOC）と呼称され，

「懸念される変異株」として，N501Y変異を有す

るベータ株（B.1.351系統）17）とガンマ株（P.1系統）
18），そして，L452R変異を有するデルタ株（B1.617

系統）19）の3種が挙げられている（2021年10月末

現在）20）．2020年に検出したSARS-CoV-2のSpike

蛋白質は特徴的なアミノ酸変異（D614G）を有す

るウイルス21）であったが，2020年末以降，この

D614G変異に加えて，VOCに該当する新たな

SARS-CoV-2の変異ウイルスが出現し，その動向が

注目された．本県では2021年1月までは，E484K，

N501YおよびL452R変異を有しない「従来型」とさ

れるD614G変異を有するウイルスの検出であった

が，2021年1～5月までの間に E484Kの変異を有す

る R.1系統の特徴を有するウイルスが少数ながら

確認されたが，6月以降は認められなくなった．一

方で，N501Y変異を有するSARS-Cov-2は，本県の

各地域においても，全国の流行状況と同様22）に， 

2021年3月中旬から4月を境に，アルファ株と推察

されるN501Y変異ウイルスの流行へとシフトして

いた．この世界的な流行となった（アルファ株

(B.1.1.7系統)23）は，現在は終息しVOCには該当し

ないが監視下の変異株(VUM；Variants Under 

Monitoring)に分類されている． 

さらには2021年7月中旬を境に県内全域で

N501Y変異ウイルスからデルタ株と推察される

L452R変異ウイルスへと流行ウイルスに変遷がみ

られたが，現在，国内では，終息に向かっている

ものの依然としてVOCに分類され動向が注視され

ている． 

今回，使用したリアルタイムRT-PCRによる各種

変異ウイルスの検出系は，迅速性と多検体を同時

に検出可能で，非常に利便性が高い．また，変異

ウイルスの発生状況および流行状況を鑑み，適切

な変異検出系の選定のために複数の検出系を実施

することも可能で，特に陽性検体の多い流行期に

は有用であった．このことは，本県における変異

を有するSARS-Cov-2の動向を伺うことができ，本

調査結果を基にした感染症対策の一助となりえた

ものと思われた．今回，ラムダ株の動向把握の目

的で， F490S変異およびL452Q変異を調査したが

両変異は確認されていないが，今後においても，

新たな変異ウイルス（B.1.1.529系統；オミクロン

株）24,25）の動向に備え，迅速性を有した検査体制

維持に努めることが重要であると考える． 
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