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概 要 
2016 年度には以下の人事異動があった．主任研究官

谷英樹氏が 2016 年 10 月 1 日付けで退職し，富山大学

医学部ウイルス学教室准教授に就任した． 

出血熱ウイルス，新興ウイルス感染症，ポックスウ

イルス，アルボウイルス（日本脳炎ウイルス，デング

ウイルス，チクングニアウイルス，ジカウイルス等），

神経ウイルス（狂犬病ウイルス，JC ウイルス等），ヘ

ルペスウイルス（単純ヘルペスウイルス，水痘・帯状

疱疹ウイルス，サイトメガロウイルス，他），リケッチ

ア，クラミジア等の病原体の基礎研究，血清及び分子

疫学，感染症発症機序の解析と診断，治療，予防方法

の開発に関する研究が行われた．それぞれの研究成果

は学術雑誌において学術論文として発表され，また，

国内外の学会等においも学術発表された． 

2016 年には，アンゴラ・コンゴ民主共和国で黄熱の

大規模流行が発生した．外務省がコンゴ民主共和国へ

の黄熱対策に協力するための国際援助隊（感染症対策）

の派遣を決定し，ウイルス第一部からは 3 名のスタッ

フが派遣され，黄熱の診断のための検査を支援した． 

第一室においては，感染性ウイルスを用いることな

くクリミア・コンゴ出血熱ウイルスに対する中和抗体

を測定するシステムが開発された．また，中国に続い

て 2013 年に 1 月に日本でも流行が確認された重症熱

性血小板減少症候群（SFTS）に関する基礎的ウイル

ス学，臨床・疫学的解析，治療法・ワクチン開発，等

の研究が精力的になされた．ポックスウイルスに関す

る研究では，組換え LC16m8（高度弱毒化細胞培養痘

瘡ワクチン）を比較的容易に作製するための BAC シ

ステムが開発された．この LC16m8 を基盤とした高病

原性ウイルスに対するワクチンを開発する研究が進め

られた． 

第二室においては，デングウイルスに対する抗ウイ

ルス薬開発に関する研究，ジカウイルス感染症関連研

究（分離されたジカウイルスの性状解析，動物モデル

開発，組換えジカウイルスを作出するためのリバース

ジェネティックス法の開発，迅速診断法の開発，他），

日本脳炎ウイルスやウエストナイルウイルス，その他

のフラビウイルスに対する抗体検査における中和抗体

測定の重要性を評価する研究，等がなされた．ジカウ

イルス感染症，デングウイルス感染症等のウイルス学

的な検査が実施された． 

第三室においては，狂犬病ウイルスと進行性多巣性

白質脳症（PML）を引き起こす JC ウイルスに関する

研究が継続された．狂犬病ウイルス研究においては，

狂犬病ウイルスの P 遺伝子欠損狂犬病ウイルスをベク

ターとして，リンパ球脈絡髄膜炎ウイルスや MERS

コロナウイルス［中東呼吸器症候群（MERS）の原因

ウイルス］に対するワクチン開発研究がなされた． 

 PML に関する研究では，高感度 JC ウイルス検出

法を開発し，そのシステムを用いて日本国内からの検

査依頼に応え，患者の治療に貢献するとともに，日本

における PML に関する患者の臨床的背景，疫学を明

らかにした． 

第四室においては，単純ヘルペスウイルス 1 型

（HSV-1），単純ヘルペスウイルス 2 型（HSV-2），水

痘・帯状疱疹ウイルス（VZV），ヒトサイトメガロウ

イルス（HCMV）に関する研究がなされた．特にアシ

クロビル（ACV）等に耐性 HSV-1 感染症に関する基

礎的研究がなされ，また，国内の医療機関から難治性

の HSV-1 感染症，HCMV 感染症患者における原因ウ

イルス薬剤感受性検査を受け入れた．LC16m8 痘瘡ワ

クチンを基盤としたHSV-2ワクチン開発研究も実施さ

れた． 

ベトナムに生息するオオコウモリから分離されたア

ルファウイルスの性状解析，霊長類のアルファウイル

スである Bウイルスに対するワクチン開発等の研究も

なされた． 

第五室においては，リケッチア感染症（日本紅斑熱，

つつが虫病）対策に関する研究，基礎的研究，リケッ

チア症検査に関する各地方衛生研究所との連携を維

持・強化するための活動がなされた．また，ダニ媒介
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性細菌感染症の疾患発生に係る地域特性把握のための

野外調査も継続された．さらに，組換え抗原を利用し

たつつが虫病血清診断法の開発，つつが虫病リケッチ

アの細胞内増殖の分子生物学的解析，等の基礎研究も

実施された． 

その他，米国で発見されたブニヤウイルス科フレボ

ウイルス属に分類されるハートランドウイルス，MERS

コロナウイルス，プテロパインオルソレオウイルス（コ

ウモリ由来ウイルスで，東南アジアで散発的に発生し

ている呼吸器感染症の原因ウイルス），リンパ球脈絡髄

膜炎ウイルス，エーリキア症に関する研究も実施され

た． 

国内外の研究機関，研究者との共同研究も実施され

た． 

以上の研究活動に対して，厚生労働省，日本医療研

究開発機構（AMED），文部科学省，等から研究費の

助成を受けた．2016年度は，細胞培養痘そうワクチン，

日本脳炎ワクチン，狂犬病ワクチン，水痘ワクチンの

国家検定と黄熱ワクチンと水痘抗原の依頼検査を担当

した．ウイルス第一部が担当するウイルスやリケッチ

ア等による感染症，及び，患者検体に関する行政検査，

依頼検査を担当した．各病原体に関するレファレンス

活動，各種国際協力活動を行った．AMED の助成によ

り 3 名の流動研究員を受け入れた．また，各室におい

て協力研究員と，大学や研究機関等から研究生，実習

生を受け入れた． 

 

業 績 

調査・研究 

Ⅰ. ウイルス性出血熱及び新興・再興感染症に関する

研究 

1. 重症熱性血小板減少症候群（SFTS）に関する研究 

1) SFTSウイルスの中和抗体価測定法の開発に関す

る研究 

 SFTS ウイルス（SFTSV）は感染細胞に明確な

細胞変性効果を示さず，ウイルス分離において感

染の有無を判断には1週間程度の細胞培養と抗血

清による染色，遺伝子検出が必要となる．そのた

め血清の中和抗体価の測定には，比較的長い時間

を要し，かつ，操作が煩雑で，さらに経費が高く

なる．SFTSV を Vero 細胞で継代を続け，培養

3-4 日でプラークを形成させる SFTSV が得られ

た．このプラーク形成能の獲得にはエンベロープ

蛋白質の 962 番目のアミノ酸が関っている．この

SFTSV を中和抗体測定に用いることで，より簡

便に中和抗体測定が実施可能か否かを検討した．

改良法でも，通常の方法とほぼ同程度の中和抗体

価が得られることが明らかとなった．プラーク形

成能のある SFTSV を中和抗体測定法に用いるこ

とにより，より簡便に，かつ，安価に中和抗体測

定ができるようになった．［下島昌幸，谷口怜，

福士秀悦，西條政幸］ 

2) SFTSV動物感染モデル開発と治療法に関する研

究 

 SFTSV 感染症の病態解明やワクチン開発，治

療法の開発には適切な動物感染モデルが必要と

なる．これまで齧歯類や特定の遺伝子の欠損動

物，非ヒト霊長類（サル）を用いた SFTSV の

動物感染実験に関する研究成果が報告されてい

る．しかし，SFTS 患者で認められる特徴を反

映するモデルではない． 

 カニクイザルに高い感染力価の SFTSV を静

注すると，高い致死性，臨床症状や病理所見も

含めた SFTS 患者に認められる多くの特徴を示

すことを見出した．このモデルを用いて SFTSV

感染症に対する抗血清の治療効果を検討した． 

 血中ウイルスや症状の早期改善が認められた．

SFTSVに対する抗血清の投与がSFTSに対する

特異的治療法になり得ることが示唆された．［下

島昌幸，谷口怜，福士秀悦，谷英樹，黒須剛，

渡辺俊平，西條政幸；網康至（動物管理室）；永

田典代，岩田奈織子（感染病理部）］ 

3) SFTSVの血清学的診断法の開発及び疫学調査に

関する研究 

 SFTSはSFTSVによって引き起こされるマダ

ニ媒介性感染症である．SFTSV はヒトに対して

致死率の高い全身性疾患（ウイルス性出血熱）

である SFTS を引き起こす．中国では地域によ

ってばらつきがあるものの，患者発生地域の健

常者における SFTSV 抗体保有率は 0.2~9.2%と
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報告されている．日本における健常者の SFTSV

抗体保有率と感染リスクを明らかにするため，

SFTS 発生地域である鹿児島県内において，狩

猟関係者（ダニに噛まれるリスクが高い）と一

般住民（ダニに噛まれるリスクが低い）のSFTSV

に対する抗体調査を実施した． 

646 人中 2 人が抗体陽性を呈した．狩猟関係

者，一般住民の間で抗体陽性率に差はなかった．

この結果は SFTS の流行地域であってもダニに

噛まれるリスクがあるにかかわらず，健常者の

抗体陽性率は極めて低いことが明らかとなった．

［福士秀悦，谷英樹，渡辺俊平，黒須剛，緒方

もも子，下島昌幸，西條政幸；御供田睦代（鹿

児島県環境保健センター）］ 

4) 痘そうワクチンLC16m8株を土台とした重症熱性血

小板減少症候群ウイルスに対するワクチン開発 

 細胞培養痘そうワクチン LC16m8 株は，ワクチン

としての免疫原性を維持しつつ，その安全性が高

いワクチン株である．LC16m8 株の長所を生かして， 

LC16m8 を用いて SFTSV 感染症への効果的なワ

クチンを開発するための研究がなされた．前年度ま

でに作製された SFTSV の膜蛋白質（GPC）または

核蛋白質（N）を発現する組換え LC16m8 と GPC

と N 両方を発現する組換え LC16m8（これらを

recVAC-SFTSV と総称）の SFTSV 感染症による

発症予防効果を，動物モデルを用いて評価した．

事前に recVAC-SFTSV を接種しておいたⅠ型イン

ターフェロン受容体ノックアウトマウスでは，その後

の SFTSV 接種による致死的感染症発症が阻止さ

れ，100％生存した．本結果は recVAC-SFTSV が

SFTS ワクチンとしての有効性を有することを示して

いる．［吉河智城，山田壮一，藤井ひかる，原田志

津子，津田美穂子，福井良子，福士秀悦，谷英樹，

谷口怜，緒方もも子，下島昌幸，西條政幸；森

川茂（獣医科学部）；柴村美帆（東京大学）；大村

夏美（早稲田大学）］ 

5) カフェ酸の重症熱性血小板減少症候群ウイルス

（SFTSV）に対する効果に関する研究 

 コーヒーに含まれるポリフェノールの一種で

あるカフェ酸（CA）は，がん転移の抑制や抗ウ

イルス効果などの活性があることが報告されて

いる．本研究では，SFTSV に対する CA の抗ウ

イルス活性を in vitroで評価した．CAと SFTSV

を混合して Vero 細胞に接種すると，CA 容量依

存的に，SFTSV 増殖が抑制された．CA に抗

SFTSV 活性があることが明らかにされた．［小

川基彦，安藤秀二，西條政幸（ウイルス第一部）；

深澤征義，白砂圭崇（細胞化学部）］ 

 

2. 中東呼吸器症候群（MERS）に関する研究 

1) 中東呼吸器症候群（MERS）ウイルス（MERS-CoV）

の血清診断法に関する研究 

 MERSは 2012年にサウジアラビアで初めて報

告された，新規コロナウイルス（MERS-CoV）

による感染症である．本研究では，まず初めに

MERS-CoV スパイク（S）蛋白質に対する単ク

ローン抗体を新規に樹立した．可能な限り修飾の

ない MERS-CoV の S 蛋白質に対する単クローン

抗体を得るため，超遠心等で MERS-CoV そのも

のを精製し，紫外線で不活化後，マウスを精製

MERS-CoV で免疫した．単クローン抗体のスク

リーニングの際，他のコロナウイルスに反応しな

いものを選択した．さらに S 蛋白質に反応し，か

つ SFTSV に対して中和活性のある抗体を選択し

た．樹立された単クローン抗体の認識部位は既報

の単クローン抗体の認識部位とは異なっていた．

酵素標識した単クローン抗体を用い，他のコロナ

ウイルスと交叉性がない抗体測定システム（競合

ELISA）を確立した．［福士秀悦，谷英樹，渡辺

俊平，黒須剛，緒方もも子，下島昌幸，西條政幸；

大西和夫，阿戸学（免疫部）；白戸憲也，松山州

徳（ウイルス第三部）；岩田奈織子，永田典代（感

染病理部）］ 

 

3. クリミア・コンゴ出血熱（CCHF）に関する研究 

1) CCHF の診断法に関する研究 

 クリミア・コンゴ出血熱（CCHF）の迅速な診

断に有用なリアルタイムRT-PCR法を開発した．

そのプライマーセット及び TaqMan プローブは

CCHF の S セグメントの配列（122 塩基の配列）
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を標的に設計された．ウイルス配列を含むウイル

ス検出用のプローブに加えて，陽性対照配列検出

用プローブ（25 塩基の人工配列を含む）も 2 種

類用意した．陽性対照 RNA は，人工合成 DNA

を鋳型として in vitro transcription により合成

した．陽性対照 RNA を利用して，リアルタイム

RT-PCR 法による遺伝子検出を行なったところ，

ウイルス検出用のプローブ，または陽性対照配列

検出用プローブのいずれのプローブを用いても標

的遺伝子が効率良く検出された．さらに陽性対照

RNA を段階希釈して，本リアルタイム RT-PCR

法の検出限界を評価したところ，検出限界のウイ

ルス RNA 濃度が 10 コピー/ml であった．本

RT-PCR 法の CCHFV 検出感度は高く，迅速性に

優れいている．［下島昌幸，渡辺俊平，福士秀悦，

黒須剛，西條政幸］ 

 

4. プテロパインオルソレオウイルスに関する研究 

1) PRV の病原性に関する研究 

 近年，コウモリ由来プテロパインオルソレオウ

イルス（Pteropine orthoreovirus, PRV）がマレ

ーシアやインドネシアにおいてヒトで呼吸器感染

症の原因となっていることが明らかにされている．

ヒト由来PRV分離株とコウモリ由来PRV分離株

のBALB/cマウスにおけるウイルス学的及び病理

学的な特徴を解析した．いずれの分離株をマウス

に経鼻接種すると，PRV は肺で増殖し，急性肺

炎を引き起こした．両ウイルス分離株の LD50 値

は同程度であった．ヒト由来 PRV とコウモリ由

来 PRV のマウスに対する病原性に差は認められ

なかった．PRV を経鼻接種した後，抗血清を腹

腔内投与することにより致死率は低下した．マウ

スを用いた PRV 感染症に関する動物モデルが開

発された．このモデルは治療法や予防法の評価に

有用であることが明らかにさた．［下島昌幸，谷

口怜，黒須剛，福士秀悦，西條政幸；江川和孝（岐

阜大学院連獣）；永田典代（感染病理部）］ 

 

5. 新規ブニヤウイルスに関する研究 

1) Soft tick bunyavirus の性状解析に関する研究 

 近年国内で分離され soft tick bunyavirus

（STBV）と名付けられたブニヤウイルスは中央

アジアでイシククル熱を引き起こしている

Issyk-kul virus（ISKV）と系統樹解析から近縁

であることが明らかにされている．STBV による

疾患の国内報告はないが，ISKV とウイルス学的

に類似した性状を STBV が有するか否かを検討

した．5×103 PFU の STBV をⅠ型インターフェ

ロン受容体欠損マウスに投与したところ，いずれ

のウイルスを感染させたマウスは体重減少と立毛

の症状を呈し，数日以内に死亡した．調べられた

いずれの臓器でのウイルス増殖が確認された．

STBVは ISKVと類似する特性と病原性を有する

ことが示唆された．［下島昌幸，黒須剛，西條政

幸］ 

 

Ⅱ．ポックスウイルスに関する研究 

1. ワクチニアウイルスに関する研究 

1) LC16m8 の BAC システム開発 

 前年度までに LC16m8（m8）株を BAC プラスミド

にクローニングし大腸菌に保持させることで，大腸菌

の 遺 伝 学 を 利 用 出 来 る 組 換 え m8 の 作 製 系

（m8-BAC システム）が確立された．この BAC プラス

ミドを HEK293 細胞にトランスフェクションすると同時

に，ヘルパーウイルスを感染させることで，感染性の

ある組換え m8 を作出できる．これにより m8 を土台と

して，他の病原体の抗原を発現する組換え m8 を簡

便かつ高速に作出できるようになった．BAC プラスミ

ド内に存在し，BAC を構成するための必須遺伝子

（BAC カセット）は，プラスミドを大腸菌内で安定的に

保持するために必須である．しかし，BAC カセットは

作出された感染性組換えウイルスの増殖に必要がな

いにもかかわらず，ウイルスゲノム内に保持される． 

 本年度はこのシステムを，作出された m8 のゲノム

から BAC カセットが自動的に脱落させるシステムに

改良した．改良されたシステムによって作出された組

換え m8 の増殖速度やプラーク形成能，ゲノム配列

は，本来の m8 のそれらと一致することが確認された．

本 m8-BAC システムは m8 をベースとした組換えワ

クチン作製やワクチニアウイルスの性状解析のため
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の研究に有用である．［吉河智城，山田壮一，藤井

ひかる，原田志津子，津田美穂子，福井良子，福士

秀悦，谷口怜，緒方もも子，下島昌幸，西條政幸；

森川茂（獣医科学部）；柴村美帆（東京大学）；大村

夏美（早稲田大学）］ 

 

Ⅲ. フラビウイルスに関する研究 

1. デングウイルスに関する研究 

1) サイクロフェニルのデングウイルス増殖抑制効果 

 昨年度は，薬剤サイクロフェニル（CF）がデン

グウイルス増殖を抑制することを示した．本年度

は主にCFのデングウイルス増殖抑制機序を解明す

る研究がなされた． 

CFが，1）ウイルスゲノムRNA合成阻害活性を

有さないこと，2）ウイルス粒子放出阻害活性を有

さないことが明らかにされた．CF添加・非添加の

デングウイルス感染細胞間で，細胞の小胞体やそ

こに含まれるウイルス様粒子構造に形態上差は認

められなかった．以上の結果，CFは主にデングウ

イルス粒子形成を阻害すると考えられた．［田島

茂，加藤文博，林昌宏，西條政幸；藤間大貴（早

稲田大学）］ 

2) 国内デング熱患者検体中のデングウイルスゲノム

解析 

 デング熱患者検体から次世代シーケンサーを用

いて直接デングウイルスゲノムを解析する方法を

確立した．この方法を用いて，ウイルス第一部で

保有されている検体中のデングウイルスゲノム全

長配列を決定した．塩基配列データ63件分を，国

立感染症研究所病原体ゲノム解析研究センターで

開発したデータベース化プラットフォーム

GenEpid-Jに登録した．［中山絵里，田島茂，柴

崎謙一，池田真紀子，林昌宏，西條政幸；関塚剛

史，山下明史，加藤健吾，黒田誠（病原体ゲノム

解析研究センター）］ 

3) デングウイルスゲノムデータベースの強化と利用 

 デングウイルスは血清型1から4型に分類される．

デングウイルス2型には，世界的流行しているコス

モポリタン型と流行地域を拡大せずに限局した地

域で流行する土着型が存在する．コスモポリタン

型は大規模流行の原因となることがあるため，流

行株がコスモポリタン型か土着型を迅速に決定す

る必要がある．これまでに私たちがウイルス学的

検査に供したデンウイルス2型感染によるデング熱

輸入症例検体の遺伝子配列を決定した．ウイルス

遺伝子データベース可視化ツール， Dengue 

Genographic Viewer

（ https://gph.niid.go.jp/geograph/dengue/conten

t/genomemap）により拡大型と土着型に分類する

ことが可能であった. また，アジア・アメリカ遺伝

子型がコスモポリタン型同様に“拡大型”である可能

性が高いことが示唆された．デングウイルス1型，

3型，4型に関してもコスモポリタン型を分類でき

るかどうかを解析するため，私たちが実験室診断

に供した検体のデングウイルス1型，3型，4型のウ

イルス遺伝子配列を，過去に遡って決定した．2013

年~2016年の間に私たちが実験室診断した症例の

うち, リアルタイムRT-PCR陽性だった232検体中

139検体のウイルスゲノム配列が解読された．139

検体のウイルス血清型ごとの内訳は，デングウイ

ルス1型，2型，3型，4型がそれぞれ77検体，31検

体，24検体，7検体であった. デングウイルス2型

31検体中24検体がコスモポリタン型であった. 決

定された遺伝子配列を，検体情報とともに

GenEpid-J（メタデータ及びウイルス遺伝子配列

の た め の デ ー タ ベ ー ス ，

https://gph.niid.go.jp/gs_app/）に登録し，データ

ベース化した. ［中山絵里, 柴崎謙一, 田島茂, 池

田真紀子, 西條政幸；加藤健吾, 山下明史, 関塚剛

史, 黒田誠（病原体ゲノム解析センター）；高崎智

彦（神奈川県衛生研究所）］ 

4) デング出血熱感染モデルを用いた病原発現機序の

解析 

 デング出血熱は致死率の高い重篤な疾患であり，

比較的病原性の低いデングウイルスによるひとつ

の病態である．毎年熱帯・亜熱帯地で多くのデン

グ出血熱患者が発生していることから，対策の要

する疾患である．しかし，その対策に必要な発症

機序の詳細は明らかにされてない．本研究では，

デング出血熱の病態発生機序を解明することとそ



ウイルス第一部 

の評価系を開発することを目的とした．インター

フェロン系ノックアウトマウス（IFN-KOマウス）

感染動物モデル系を解析に用いた．デングウイル

ス3型（DV3P12/08株）は，IFN-KOマウスに血漿

漏出を伴う致死的感染を引き起こす．この系に抗

TNF-α中和抗体を投与すると，生存期間が対照の

それより延長した．抗TNF-α中和抗体による防御

機序を解明するため，顕著な血漿漏出が観察され

た肝臓を用いて，抗TNF-α中和抗体が投与された

感染マウスの肝臓から抽出されたRNAについてマ

イクロアレイ解析した．対照との比較解析により

血漿漏出に関与すると考えられる候補因子が得ら

れた．抗TNF-α中和抗体による血漿漏出阻止効果

がより顕著に認められたのは腸管であった．そこ

で腸管ついて経時的なマイクロアレイ解析を行っ

た．その成績については解析中である重症化に重

要な宿主因子の解析が重要な課題である．［黒須

剛，下島昌幸，福士秀悦，谷英樹；奥崎大介（大

阪大学微生物病研究所）］ 

 

2. 日本脳炎ウイルスに関する研究 

1) 遺伝子型Ⅴ型（GⅤ）日本脳炎ウイルスの増殖性に

関する研究 

 昨年度までに，哺乳動物由来株化細胞においてG

Ⅴに属するMuar株が，GⅠやGⅢに分類される日

本脳炎ウイルス（JEV）株とは異なる増殖性を示

すことが明らかにされた．本年度は蚊由来培養細

胞での増殖性及び増殖性の差異を規定するウイル

ス責任遺伝子を調べた．Muar株の蚊由来C6/36細

胞での増殖性は，Beijing-1株（GⅢ）やMie41株

（GⅠ）のそれに比べてより高かった．次にMie41

株をベースに構築した感染性分子クローンを用い

て5種類のMuar株とのキメラウイルスを作製し，

その増殖性を比較した．NS1からNS3領域のみを

Muar株に置換させた組換えウイルスの増殖性が，

親株であるMie41株の増殖性よりも高くなった．

しかし，そのレベルはMuar株のそれには及ばなか

った．以上よりNS1からNS3の領域がMuar株の蚊

由来細胞における高い増殖性に関与することが明

らかとなった．［田島茂，西條政幸］ 

2) 中和試験による日本脳炎ウイルス遺伝子型同定の

試み 

 日本脳炎（Japanese encephalitis，JE）は，JE

ウイルス（JEV）による中枢神経感染症である．

JEVの血清型は1つであるが，Ⅰ型からⅤ型の5つ

の遺伝子型がある．日本で分布しているJEVの遺

伝子型はⅠ型とⅢ型だけであるが，近年，中国・

韓国よりⅤ型のJEVが検出されている．私たちは

現行のワクチン株（Ⅲ型の北京株）接種により誘

導される中和活性能が，Ⅴ型に対しては他の遺伝

子型に比べて有意に低いことを報告した．日本で

流行しているJEの原因となるJEVの遺伝子型を調

べることは，JE対策の上で重要である．一方，JEV

のウイルス血症期間が短く，急性期に採取された

検体であっても，ウイルス遺伝子を検出すること

は困難である．そこで，私たちはJE患者から採取

された血清を用いて，Ⅰ型，Ⅲ型，Ⅴ型のそれぞ

れのJEVに対する中和試験を実施し，その抗体価

を比較解析した．これにより患者が感染したJEV

の遺伝子型を同定することができるか否かを評価

した． 

 解析には，2016年に報告された11人のJE患者の

うち，10人の患者から採取された検体を用いた．

まず，急性期検体からのJEV遺伝子検出を試みた．

いずれの検体からもJEV遺伝子は検出されなかっ

た．さらに JEV IgM ELISA及びJEV（北京株）

に対する中和試験を実施した．その結果，全ての

検体がJEV IgM ELISA陽性で，かつ，全ての回復

期血清の北京株に対する中和抗体価は，1000倍以

上の値を示した．次いで，Ⅰ型，Ⅲ型，Ⅴ型に対

する中和抗体価を測定し，その中和抗体価を比較

した．Ⅰ型とⅢ型に対する中和抗体価には差は認

められなかったが，Ⅴ型に対する中和抗体価はⅠ

型やⅢ型に対するそれより低い値を示した．［前

木孝洋，田島茂，谷口怜，池田真紀子，林昌宏，

西條政幸；高崎智彦（神奈川県衛生研究所）］ 

3) 日本の日本脳炎患者血清を用いた他のフラビウイ

ルス（ZIKV，DENV，WNV）に対する交差反応

性の解析 

 日本脳炎ウイルス（JEV）は，ジカウイルス
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（ZIKV），デングウイルス（DENV），ウエスト

ナイルウイルス（WNV）と同様に，フラビウイル

ス科フラビウイルス属に分類される．近年，南米

でにZIKV感染症が大きな規模で流行した．その際，

抗ZIKV抗体と抗DENV抗体との交差反応により，

ZIKV感染症の血清学的診断が困難となると指摘さ

れた．一方，抗JEV抗体が，他のフラビウイルス

に対して示す交差性については不明な点が多い． 

 私たちは，JE患者血清を用いて，抗JEV抗体の

他のフラビウイルス（ZIKV，DENV，WNV）に

対する交差反応を検討した．解析には，2016年に

報告された11人のJE患者のうち，10人から採取さ

れた検体（血清，髄液）を用いた．患者がJEに罹

患していたかどうかを血清学的に診断するために，

急性期検体からのJEV遺伝子検出を試みたが，い

ずれの検体からも検出されなかった．次に全ての

検体についてJEVに対するIgM ELISA及び中和試

験を実施した．全て，JEV IgM ELISA陽性を呈し，

全ての回復期血清のJEVに対する中和抗体価は，

1000以上であった．これらの検体のDENVに対す

るIgM，IgG ELISA及びZIKV，DENV，WNVに

対する中和試験を実施した．16検体中8検体が

DENVに対するIgM ELISA陽性を，12検体がIgG 

ELISA陽性を呈した．そして，これらの血清はWNV

には中和能を示したものの，ZIKV，DENVには中

和能を示さなかった．JEの血清学的診断にはIgM 

ELISAによる検査結果にのみ依存することは難し

いと考えられた［前木孝洋，田島茂，谷口怜，加

藤文博，池田真紀子，林昌宏，西條政幸；高崎智

彦（神奈川県衛生研究所）］ 

 

3. ジカウイルスに関する研究 

1) アフリカ型ジカウイルスMR766株の感染性分子ク

ローンの構築 

 1947年にウガンダで分離されたアフリカ型ZIKV

（MR-766-NIID株）を用いて，感染性分子クロー

ンを構築した．感染細胞から抽出されたRNAから

cDNAを合成し，それぞれ重複するように8断片の

フラグメントをPCR法により増幅した．増幅させ

た各フラグメントを，ジョイントPCR法により最

終的に1本の完全長ゲノムへと結合させた．完全長

のウイルスゲノムの5’端と3’端には，それぞれCMV

プロモーターとリボザイム配列が付与されるよう

設計されたプラスミドに挿入し，感染性分子クロ

ーンを構築した．構築されたプラスミドをVero細

胞にトランスフェクションし，感染性ウイルスを

得た．得られたウイルスの塩基配列を決定した．

また，その細胞におけるプラーク形成能と各培養

細胞における増殖能を，MR-766-NIID株のそれら

と比較・解析した．組換えウイルスの塩基配列は

親株と完全に一致していた．親株と組換えウイル

スが形成するプラークはVero細胞では同じ大きさ

であった．Huh7細胞，Vero細胞，N18細胞，C6/36

細胞及びCTR細胞におけるウイルス増殖能も同等

であった．ZIKV MR-766-NIID株の組換えウイル

スを作出するリバースジェネティックスシステム

が開発された．［田島茂，加藤文博，西條政幸］ 

2) ジカウイルス（ZIKV）に対する高力価抗体陽性マ

ウス血清の作製 

 ZIKV感染症の抗体検査を行う上で必要な抗体陽

性血清を得ることを目的に，ZIKVをマウスに繰り

返し感染させることで，高力価ZIKV抗体陽性マウ

ス血清の作製を試みた．マウス（ddY系統）に，

感染性ZIKV 2株（アフリカ型MR766及びアジア型

PRVABC59株）を2~3週間間隔で4回接種し，最終

接種から4日後に全採血し，血清を得た．回収され

た血清は，間接蛍光抗体法で感染細胞中のZIKV抗

原に結合し，陽性を呈することを確認した．得ら

れた血清が中和試験法（50%プラーク減少法）に

より高いZIKV中和能を有することも確認された．

［田島茂，谷口怜，中山絵里，西條政幸］ 

3) ジカウイルスのIFNAR1欠損マウスにおける病原

性解析 

 ジカウイルス（ZIKV）はアフリカ型とアジア型

の2つの遺伝子型に分類される. 本研究では，2015

年にアメリカ大陸で分離されたアジア型ZIKV

（PRVABC59株）と1947年に分離されたアフリカ

型ZIKV（MR766-NIID株）のIFNAR欠損マウス

（IFNAR-KOマウス）における病原性を比較解析

した.  
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 MR766-NIID 株 及 び PRVACB59 株 を

IFNAR-KOマウスにそれぞれ皮下接種した．

MR766-NIID株被接種マウスは，接種後6-7日目に

神経症状を示し，全てが8日目までに死亡した．一

方，PRVABC59株感染マウスは全く症状を呈さず，

全て生き残った．ZIKV接種後10日間，経時的に尾

静脈より採血し，ウイルス血症レベルの推移を解

析した．その結果，MR766-NIID株とPRVABC59

株感染マウスでは，血中感染性ZIKV量に差はなか

った．一方，ウイルス感染5-6日目の脳，脊髄，脾

臓，肝臓，腎臓，精巣中のウイルス力価測定及び

抗ジカウイルス抗体を用いて免疫組織学的解析を

し た と こ ろ ， PRVABC59 株 と 比 較 し て

MR766-NIID株はIFNAR-KOマウス中枢神経組織

においてより高い増殖性を示した．次いで

MR766-NIID株とPRVABC59株間でウイルス構造

蛋白質（C，prM, E）を組換えたキメラウイルス

を作出し，各ウイルスをIFNAR-KOマウスに接種

したところ， MR766-NIID 株の prM 蛋白質を

PRVABC59株のそれに入れ替えたキメラウイルス

をIFNAR-KOマウスに感染させた場合，症状を示

さず生き残った．本研究によりウイルス株により

IFNAR-KOマウスに対する神経病原性が異なるこ

とが明らかになった．また，その病原性の違いに

関与するウイルス蛋白質が同定された．［中山絵

里，加藤文博，田島茂，林昌宏，西條政幸；河合

康洋（バイオセーフティ管理室）；高橋健太；鈴

木忠樹（感染病理部）］ 

4) 千葉県で確認されたジカウイルス感染症輸入患者

からのジカウイルス分離と遺伝子解析 

 フィジーから帰国したジカウイルス（ZIKV）感

染症（ジカ熱）患者の血清からZIKV分離を試みた．

急性期の患者血清を階段希釈後，Vero細胞に接種

し約2週間培養した．細胞変性効果が確認された培

養上清からRNAを回収し，リアルタイムPCR法に

よりZIKV遺伝子が培養上清中に存在することを確

認するとともに，培養上清を再度Vero細胞に接種

しZIKVを増殖させた．回収した上清中のZIKVゲ

ノムを解析したところ，分離されたZIKVの遺伝子

型はアジア型であり，トンガや仏領ポリネシアの

株と高い相同性を示すことが明らかとなった．［田

島茂，西條政幸；平良雅克，小川知子（千葉衛生

研究所）］ 

5) 横浜市でジカウイルス感染症輸入患者から分離さ

れたジカウイルスの遺伝子解析 

 横浜市でジカウイルス（ZIKV）感染症輸入患者

（ドミニカ共和国からの帰国者）から分離された

ZIKVの性状（遺伝子塩基配列）を解析した．ウイ

ルス分離はVero細胞とC6/36細胞の2種類を用いて

なされた．それぞれの細胞で分離されたZIKVの性

状を，次世代シーケンサーMiSeqを使用して解析

した．それぞれの細胞で分離されたZIKV分離株間

で，塩基配列の違いはなかった．本ZIKVの遺伝子

配列は米国フロリダやドミニカ共和国で分離され

た株のそれらと高い相同性を示した．［中山絵里，

田島茂，西條政幸；関塚剛史，山下明史，加藤健

吾，黒田誠（病原体ゲノム解析研究センター）；

小澤広規，宇宿秀三（横浜市健康福祉局衛生研究

所）］ 

6) ジカウイルス感染モデルとしてのマーモセットの

評価 

 マーモセットがジカウイルス（ZIKV）感染症の

モデル動物になり得るか否かを評価した．また，

デングウイルス（DENV）とZIKV感染症の流行地

域が重複すること，DENVとZIKVは遺伝的に近縁

であることから，抗DENV抗体をもつ個体がZIKV

に感染した場合，ZIKVに対して抗体依存性感染増

強(ADE)を起こすかを検討した．DENV非感染マ

ーモセット個体，DENV既感染個体に対し，アジ

ア型 ZIKV株（PRV-ABC59株），アフリカ型ZIKV

（MR766-NIID株）を皮下接種した．その結果，

PRV-ABC59株接種群はMR766-NIID株と比較し

てより高ウイルス血症を持続し，尿中，唾液中か

らもZIKV遺伝子がより多く，また，より長期間に

わたって検出された．さらにDENV非感染マーモ

セット個体と比較して，DENV既感染個体ではわ

ずかながら高ウイルス血症を示した．ADEの有無

に関しては，より詳細な検討が必要である．［谷

口怜，Muhammad Azami Nor Azila，加藤文博，

前木孝洋，中山絵里，田島茂，林昌宏，西條政幸；
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網康至， 須崎百合子（動物管理室）；Moi Meng 

Ling（長崎大学）；高崎智彦（神奈川県衛生研究

所）］ 

7) 組換え抗原を用いたジカウイルス感染症の血清診

断法の確立 

 DENV感染症とZIKV感染症の流行地域は重複

しており，その血清学的診断においては抗原交差

の有無が問題となる．ウイルス蛋白質ひとつであ

るE蛋白質はZIKV，DENV間で相同性が認められ

る．一方，ZIKV，DENV間でNS1蛋白質の相同性

が低い．本研究ではこの相同性の差に着目し，こ

れらの蛋白質を標的とした組換え抗原を用いた血

清学的診断法を確立することを目的とした．組換

えバキュロウイルス系を用いてZIKV-E蛋白質及び

ZIKV-NS1蛋白質を発現・精製した．また，ZIKV-E

蛋白質遺伝子またはZIKV-NS1蛋白質遺伝子を哺

乳類細胞蛋白質発現プラスミドに挿入し，これら

のプラスミドをHeLa細胞にトランスフェクション

することで，これら各々の蛋白質を恒常発現する

細胞株を樹立した．今後これらの組換え抗原を用

いて，ELISAや間接螢光抗体法を確立し，ZIKV感

染症の診断における有用性を検討する．［谷口怜，

加藤文博，前木孝洋，中山絵里，田島茂，林昌宏，

西條政幸；森川茂，朴ウンシル（獣医科学部）］ 

 

4. トガウイルスに関する研究 

1) チクングニアウイルスレプリコンの作製 

 チクングニアウイルス（CHIKV） は蚊によって媒介

され，発熱や関節炎などを引き起こす．CHIKV感染

症には治療薬や予防薬はない．そこで，CHIKVの転

写・複製機構の解析及び薬剤スクリーニングに役立て

る目的で，CHIKVレプリコン細胞の作製を試みた．レ

プリコン細胞では，ウイルスの非構造領域のRNAの転

写・複製は起こるが，構造遺伝子を持たないため粒子

は産生されない．今回作製されたレプリコン細胞は既

知の抗ウイルス薬に対して感受性を示し，この系が薬

剤スクリーニングに使用可能であることが示唆された．

［林昌宏，Posadas-Herrera Guillermo，伊藤（高山）

睦代，佐藤正明，西條政幸］ 

 

5. その他の研究 

1) ハートランドウイルスのミニゲノムシステムの構

築 

 ハートランドウイルス（HRTV）は 2012年に米

国で報告された新規フレボウイルスで，重症熱性

血小板減少症候群ウイルス（SFTSV）と近縁であ

る．HRTVゲノムのORF部にレポーター蛋白質のゲ

ノムを挿入させたミニゲノムシステム，あるいはリ

バースジェネティクスシステムを構築することは，

HRTVに対する抗ウイルス薬の探索や転写複製機

構の解析を容易にする．HRTVの遺伝子であるS，

M，L分節の非翻訳領域をpolymerase I promoter

の下流に配したプラスミドを作製し，そのORF部に

レポーター蛋 白質ゲノムを挿入した．これらのプ

ラスミドを転写複製に必須と考えられるL，N蛋白

質発現プラスミドとともに哺乳類細胞へ導入した．

レポーター蛋 白 質発現が観 察 さ れ た ． 本 系 と

SFTSVのミニゲノムシステムを用いることでフレ

ボウイルスのN蛋白質の機能を解析することが可

能となった．［谷口怜，下島昌幸，福士秀悦，黒

須剛，吉河智城，加藤文博，前木孝洋，田島茂，

林昌宏，西條政幸；森川茂（獣医科学部）；谷英

樹（富山大学）］ 

2) イノシシの被毛より採取されたダニにおけるウイ

ルス分離の検討 

 これまでにダニ媒介性脳炎ウイルス，重症熱性

血小板減少症候群ウイルス（SFTSV）等のダニ媒

介性アルボウイルスが報告されている．そこで日

本におけるダニ媒介性アルボウイルスの分布状況

を明らかにすることを目的として，兵庫県六甲山

系で捕獲されたイノシシ及びイノシシの生息域周

辺から採取されたダニにおけるウイルス保有状況

を調査した．その結果，キチマダニよりフレボウ

イルス属に分類されるウイルスが細胞培養・乳飲

みマウスを用いたウイルス分離法によって分離さ

れた．このウイルスはダニが採集された地名にち

なんでカブトマウンテンウイルス（ Kabuto 

mountain virus：KAMV）と命名された．全ゲノ

ム解析と系統樹解析の結果，KAMVは新規のダニ

媒介性フレボウイルスであることが明らかとなっ
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た．また，KAMVを乳飲みマウス脳において継代

すると，KAMVは乳飲みマウスに病原性を獲得し

た．［林昌宏，伊藤（高山）睦代，山口幸恵，垣

内五月，塩田愛恵，堀谷まどか，西條政幸；伊澤

晴彦，藤田龍介，小林大介，佐々木敏則，澤辺京

子（昆虫医科学部）；森川茂（獣医科学部）；江

尻寛子（防衛医大）；水谷哲也（農工大）；前田

健，鍬田龍星（山口大）］ 

 

Ⅴ．神経系ウイルスに関する研究 

1. 狂犬病ウイルスに関する研究 

1) 乾燥組織培養不活化狂犬病ワクチン国家検定法に

おける3Rsの導入 

 狂犬病ワクチンの有効性を確認する力価試験にお

いては，マウスを多数使用する．本試験法はマウスの

生死を指標としているが，大きな苦痛を与えることが問

題となる．私たちはマウスが苦痛を感じる期間を短縮さ

せることを目的として，体重または症状を指標とした人

道的エンドポイントの導入するためのワーキンググル

ープを立ち上げ，検討してきた．その結果，死亡の代

わりに麻痺症状出現を指標とするのが適当と判断され

た．この結果を受け，2017年度より国家検定試験にお

いて麻痺を示したマウスは死亡を待たずに安楽殺する

こととした．今後，生物製剤基準を改定し，製造所の

自家試験においても人道的エンドポイントが導入され

ることが期待される．［伊藤（高山）睦代，林昌宏，佐藤

正明，Posadas-Herrera Guillermo，加藤博文，西

條政幸］ 

2) 非増殖性狂犬病ウイルスベクターを用いたアレナウイ

ルスワクチンに関する研究 

 アレナウイルスに属するリンパ球性脈絡髄膜炎ウイ

ルス（LCMV）は免疫不全患者においては時に致死

的感染症を，妊婦では流産を引き起こす．私たちは非

増殖性の遺伝子欠損狂犬病ウイルス（RV）ベクターを

用いてLCMVに対するワクチンを開発し，その効果を，

マウスモデルで解析した．本RVベクターをマウスに接

種しても，LCMVに対する中和抗体は上昇しなかった

もののLCMVの致死的感染を防御した．また，RVに

対する中和抗体を強く誘導することが明らかにされた．

さらに，このLCMVに対する防御能は細胞障害性T細

胞の働きによるものであることが示唆された．本RVベ

クターのワクチン開発における有用性が示された．［伊

藤 （ 高 山 ） 睦 代 ， 林 昌 宏 ， 佐 藤 正 明 ，

Posadas-Herrera Guillermo，加藤博文，西條政

幸］ 

3) 非増殖性狂犬病ウイルスベクターを用いた中東呼吸

器症候群に対するワクチンの開発 

 MERSコロナウイルス（MERS-CoV）はヒトに致死的

な呼吸器感染症（中東呼吸器症候群，MERS）を引き

起こす．中東で流行が続いている．また，2015年には

韓国で確定患者186人（死亡者数36人）となる流行が

発生した．現在のところ使用可能なワクチンはない． 

非増殖性のP遺伝子欠損狂犬病ウイルス（RV）ベク

ターを用いて，MERS-CoVに対するワクチンの開発を

試みた．本RVベクターは細胞では増殖出来ないため

安全である．そして，目的蛋白質を発現させることで，

その蛋白質に対して免疫を誘導することが出来る．リ

バースジェネティクス法により，MERS-CoVの主要抗

原であるS1蛋白質を感染細胞において発現するRV

ベクターを作出した．今後，本RVベクターのワクチンと

しての有効性及び安全性を評価する．［伊藤（高山）

睦 代 ， 加 藤 博 文 ， 林 昌 宏 ， 佐 藤 正 明 ，

Posadas-Herrera Guillermo，西條政幸］ 

4) 狂犬病ウイルス感染におけるアストロサイトの役割に関

する研究 

 狂犬病ウイルス（RV）の脳での主な感染標的は

神経細胞である．中枢神経系には神経細胞以外に

も，アストロサイト，ミクログリア，オリゴデン

ドロサイトなどの細胞がある．特にアストロサイ

トは炎症性サイトカイン産生に重要である．そこ

で，強毒性RV（CVS株）及び弱毒性RV（HEP株）

を用いて，アストロサイトの株化培養細胞におけ

る感染性及び増殖性について比較した．どちらの

株もアストロサイトに感染し，蛋白質合成・RV複

製・RV増殖が起こるものの，上清中のウイルス力

価は104~105フォーカス形成単位/mLと神経細胞で

の力価（107~109フォーカス形成単位/mL）と比べ

低かった．［伊藤（高山）睦代，Md. Taimur Islam，

西條政幸］ 

 



ウイルス第一部 

2. JCポリオーマウイルスに関する研究 

1) 脳脊髄液中JCウイルス検査による進行性多巣性白

質脳症の診断支援及び発生動向に関する臨床・疫

学的解析 

 進行性多巣性白質脳症（PML）は免疫不全患者

等において発生する致死的な中枢神経組織（CNS）

における脱髄性疾患であり，JCウイルス（JCV）

によって引き起こされる．その診断には，脳脊髄

液（CSF）中のJCVゲノムDNAのPCR検査が有用

である．私たちは2007年度より医療機関への診断

支援及びPML実験室サーベイランスを目的として

本検査を引き受けている．2007年度から2016年度

までに1,724件の検査依頼を受け付けた．180名の

PML疑い患者の295検体のCSFがJCVゲノムDNA

陽性を呈した．2016年度には，36名の患者のCSF

がJCVゲノムDNA陽性を呈した．被検者の情報（基

礎疾患，年齢，治療歴等）に基づいてデータベー

スを構築し，国内のPMLの動向を解析した．近年

では自己免疫疾患を有する患者でPMLが増加する

傾向が認められた．また，PMLの診断や治療にお

いて臨床医と連携を取りながら症例の研究及びサ

ーベイランスを実施した．［中道一生，西條政幸］ 

2) 脳脊髄液中JCウイルスゲノム超高感度PCR検査系

の確立及び臨床検査における実用化 

 PMLの診断や治療においては，CSF中のJCVの

ゲノムDNAを標的としたリアルタイムPCR検査が

有用である．国内の検査機関において実施されて

いる本検査のゲノム検出下限値は，CSF検体1mL

あたり200コピー程度である．過去に当研究室にお

いて本検査を実施したCSF-JCV陽性者のデータを

後方視的に解析したところ，約10％の患者におい

て初回検査時に微弱な増幅シグナルを認めたもの

の陽性判定には至らず，追加の検査で陽性が判明

することが多かった．CSF中に放出された微量の

JCVを確実に検出できるようにすることを目的と

して，超高感度PCR検査系（検出下限値10コピー

/mL CSF検体）を確立した．また，20施設以上の

医療機関の協力の下で同検査系のバリデーション

を実施し，臨床検査における信頼性を確認した．

CSF中JCVの超高感度PCR検査は国内のPMLの診

断や治療において実際に使用されており，PML診

断における有用性が示された．［中道一生，西條

政幸］ 

 

Ⅵ．ヘルペスウイルスに関する研究 

1. 単純ヘルペスウイルスに関する研究 

1) アシクロビル耐性単純ヘルペスウイルス1型に関

する研究 

 造血幹細胞移植（HSCT）等による免疫抑制状

態患者において，単純ヘルペスウイルス 1 型

（HSV-1）はしばしば重篤な感染症を引き起こす．

そのため，予防的にアシクロビル（ACV）をはじ

めとする抗ヘルペスウイルス薬投与がなされるが，

長期にわたる抗ウイルス薬投与は薬剤耐性HSV-1

の出現を誘導する．しかし，薬剤耐性 HSV-1 の

出現及び消失過程における解析はほとんどなされ

ていない．本研究では ACV 予防投与がなされて

いる HSCT 患者における ACV耐性獲得の原因遺

伝子の一つであるチミジンキナーゼ（TK）遺伝

子に基づく ACV 耐性 HSV-1 の出現の変遷を, 次

世代シークエンスを用いて詳細に解析した．ACV

耐性 HSV-1 が出現した HSCT 患者より経時的に

採取された咽頭スワブより分離されたウイルス液

から抽出した DNA を用いて, 次世代シークエン

スによる TK 遺伝子のバリエーションを解析し，

さらに，その比率を決定した．PCR や次世代シ

ークエンスの際のエラー率，検出可能な変異の比

率を検討した結果，サンプル中に 5%以上の変異

が存在する場合，次世代シークエンスによりその

比率を反映して検出できることが示された．更に，

サンガー法で検出された変異はもちろん，同法で

検出されなかった変異も検出され，経時的にバリ

エーションの比も測定できた．また，本系を用い

ると, サンガー法では検出不能な低比率の変異に

ついても検出可能であった．本系を用いると，早

期薬剤耐性 HSV-1 の検出が可能となることが示

唆された．［吉河智城，藤井ひかる，山田壮一，

原田志津子，西條政幸；垣内五月（東京大学小児

科）；大村夏美（早稲田大学生命理工学部）］ 

2) 単純ヘルペスウイルス1型のウイルス性チミジン

リン酸化酵素変異による薬剤への影響の解析 
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 HSV-1 感染症の治療には ACV が第一選択薬と

して用いられる．しかし，ACV に対する耐性株

の出現が免疫不全患者では問題となる．ACV 耐

性の多くは HSV-1 が発現するウイルス性チミジ

ンリン酸化酵素（vTK）の変異によって誘導され

る．そのなかで vTK の 41 番目のアミノ酸変異

（R41H）が ACV に耐性を誘導するか否かにつ

いては明らかにされていない．この変異は ACV

耐性 HSV-1 によるヘルペス脳炎の原因であると

報告されている．そこで私たちは Bacterial 

Artificial Chromosome（BAC）システムを用い

て，vTK に R41H を有する組換え HSV-1 を作出

し，ACV に対する感受性を評価した．その結果，

そのアミノ酸配列を有するウイルスは ACV に感

受性であることが示された．［佐藤正明，藤井ひ

かる，伊藤（高山）睦代，西條政幸；稲垣拓哉（早

稲田大学生命理工学部）］ 

3) 単純ヘルペスウイルス2型のワクチン開発に関す

る研究 

 単純ヘルペスウイルス 2 型（herpes simplex 

virus type 2，HSV-2）感染症は，主に生殖器周

辺に病巣を形成する性感染症の 1 つである．性器

ヘルペス患者では QOL の低下や，妊娠時の感染

による新生児ヘルペス，性器周辺部の粘膜疾患に

よって HIV など他の性感染症に罹患するリスク

が高まるなど，様々な問題が生じる．HSV-2 に

ついては未だ認可されたワクチンはない．本研究

では，ワクシニアウイルス LC16m8 株を用いて

HSV-2 の糖蛋白質を発現する組換え LC16m8 を

作出し，HSV-2 ワクチンとしての効果を検討し

た．まず，相同組換えにより HSV-2 の膜タンパ

ク gB，gD を単価，または 2 価で発現する組換え

LC16m8 を作製した．C57BL/6 マウス（6 週齢，

雌）に作製された組換え LC15m8 を感染させた

ところ，それぞれの糖蛋白質に対する抗体価の有

意な上昇が認められた．A/J マウス（4 週齢, 雄）

に組換えワクシニアウイルス（gB，gD，gB+gD）

をそれぞれ 2 週間間隔で 2 回接種後，HSV-2 を

感染させたところ, LC16m8-EGFP 免疫群（陰性

対照）では生存率が 20%で，単価の LC16m8-gB

または LC16m8-gD 免疫群のそれはともに 60%

であった．さらに，2 価の LC16m8-gBgD 免疫群

のマウスはすべて生存し，その生存率は 100％で

あった．本研究により，LC16m8 をベクターとし

て作製された HSV-2 に対する組み換えワクチン

の有効性が確認された．［吉河智城，大村夏美，

藤井ひかる，山田壮一，西條政幸］ 

4) 単純ヘルペスウイルス 1 型（HSV-1）の DNA ポ

リメラーゼ変異によるアシクロビル耐性 HSV-1

の特異的誘導法の開発 

 HSV-1 がアシクロビル（ACV）耐性を獲得す

るには HSV-1 のチミジンリン酸化酵素（TK）遺

伝子または DNA ポリメラーゼ（DNApol）遺伝

子に変異が生じる必要がある．私たちは BAC シ

ステムを用いて HSV-1-TK 遺伝子を欠損させ，

UL50-UL51領域に水痘帯状疱疹ウイルス（VZV）

の TK（VZV-TK）遺伝子を挿入させたキメラウ

イルス（HSV-1-VZV-TK）を作製した． 

 HSV-1-VZV-TK は Vero 細胞において HSV-1

野生株と同程度の増殖性とプラークサイズを示し

た．HSV-1-VZV-TK を，段階的に ACV 濃度を上

げ た 条 件 で 培 養 す る こ と で ACV 耐 性

HSV-1-VZV-TKを作出した．独立に得られたACV

耐性 HSV-1-VZV-TK 32 クローンについて

VZV-TK 遺伝子及び HSV-1 DNA pol 遺伝子の塩

基配列を決定した．その結果，VZV-TK 遺伝子に

変異が認められたクローンはなく，全てのクロー

ンにおいて DNA pol 遺伝子に ACV 耐性を誘導す

ると考えられる変異が認められた．この中には，

先行研究において報告されていない4種のアミノ

酸変異が認められた．ACV 耐性 HSV-1 分離株の

95％は TK 遺伝子によると報告されているが，本

研究では，HSV-1-VZV-TK を ACV 存在下で培養

することで，DNApol 関連 ACV 耐性 HSV-1 を特

異的に誘導できること，また，VZV-TK 遺伝子に

は ACV 耐性を誘導する変異が生じにくいことが

明らかとなった．（原田志津子，藤井ひかる，山

田壮一，西條政幸） 

 

2. 水痘帯状疱疹ウイルス（VZV）に関する研究 

1) 弱毒生水痘ワクチン株弱毒化機序の解析 

 弱毒生水痘ワクチン株（vOka 株）は, Oka 株

（pOka 株）をヒト及びモルモット由来細胞にて
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低温条件で継代培養することにより弱毒化されて

いる．その有効性及び安全性が高く，世界中で使

用されている.日本では，水痘ワクチンが定期接

種化され，それに合わせて改めてその有効性の評

価（流行予測事業）が開始された．その結果，抗

体価の上がりが弱いことが分かった．そこで2016

年度は有効性の評価（血清学的検査）等のサーベ

イランス検査を強化することを目的とし，抗VZV

抗体体価測定系として感度が高いが煩雑な

FAMA 法に変えて，簡便で同等な感度を有する

IFA 法の構築を試みた．細胞種や固定方法等の比

較検討により，MeWo 細胞を用いるのが IFA に

適していた．更に VZV 糖蛋白 gB を発現させた

MeWo 細胞を用いて調べたところ，より明瞭に判

定可能であった．［山田壮一，西條政幸］ 

 

3. ヒトサイトメガロウイルスに関する研究 

1) ヒトサイトメガロウイルス（HCMV）感染既往

者における血清中の各膜蛋白質に対する特異的抗

体価及び HCMV に対する中和抗体価に関する研

究 

 ヒトサイトメガロウイルス（HCMV）のエン

ベロープには多種の糖蛋白質が存在し，それぞれ

複合体（glycoprotein complex；gc）を形成して

いる．中でも，gcI=glycoprotein（g）B の多量体，

gcII=gM/gN の複合体，gcIII=gH/gL/gO または

gH/gL/UL128-131 の複合体が，細胞への吸着・

侵入・融合に主に関与している．これらがウイル

ス中和抗体の主要な標的と推測されている． 

 本研究では小児及び移植後の免疫不全患者など

で問題となる，HCMV 感染症への有効なワクチ

ン開発を最終目標として，HCMV 感染既往者の

血清中の中和抗体価と各膜蛋白質への抗体価の相

関を求め，感染防御に最適な標的膜蛋白質を同定

した．2016 年度には，血液提供ボランティアか

ら血清を分離し，HCMV 感染既往者における血

清中の各膜蛋白質に対する特異的抗体価及び

HCMV に対する中和抗体価を測定しその相関を

調べた．HCMV 株は AD169 及び Towne 株 細胞

は HEL 細胞を使用した．HCMV の gB，gM，gN，

gH，gL 及び gO 各遺伝子を哺乳類細胞発現用プ

ラスミド（pHEK ULTRA Expression Vector，

Takara Bio）に導入した．gO 以外の各膜蛋白の

発現を確認後，作製したプラスミドを培養細胞

（293FT）にトランスフェクションし，gB，gH，

gL，gM 及び gN をそれぞれ細胞膜表面上に発現

する細胞を樹立した．これを抗原とした IFA に

より HCMV 感染既往者における血清中の各膜蛋

白質に特異的な抗体価を測定した．中和抗体価は

gH 及び gB に対する抗体価と高い相関性を示し

た．一方で gH と gB に対する抗体価間に相関が

認められないため，ワクチン抗原としては gB 及

び gHの両方が必要であることが示唆された．［吉

河智城，柴村美帆，山田壮一，藤井ひかる，西條

政幸］ 

 

4. その他のヘルペスウイルスに関する研究 

1) コウモリ由来ヘルペスウイルスに関する研究 

 コウモリが保有するウイルスにはヒトに病原性

を示すものがある．そのためコウモリが保有する

ウイルスに関する研究は，新規知見を蓄積させる

とともに，公衆衛生上重要である．これまでコウ

モリから 6 株のアルファヘルペスウイルス，2 株

のベータヘルペスウイルスが分離されている．6

株のアルファヘルペスウイルスのうち詳細に性状

解析されているものは，インドネシアのオオコウ

モ リ よ り 分 離 さ れ た Fruit bat 

alphaherpesvirus1（FBAHV1）のみであり，コ

ウモリのヘルペスウイルスに関するウイルス学的

な知見は限られている． 

 本研究では，ベトナムに生息しているオオコウ

モリから分離された新規ヘルペスウイルスの性状

を詳細に明らかにした．本年度は次世代シーケン

サーを用いてフルゲノムシークエンシングを行い，

既に報告されている FBAHV1 のゲノムへのマッ

ピングとde novoアセンブリにより遺伝子配列を

決定した．ゲノム上に66個の遺伝子が決定され，

各遺伝子のアミノ酸配列をFBAHV-1と比較した

ところ，63.7-99.0%の類似性を示した．DNA 合

成酵素（ポリメラーゼ）のアミノ酸配列に基づく

系統樹解析の結果，FBAHV1 とともに独立した

クラスターを形成し，アルファヘルペスウイルス

亜科単純ヘルペスウイルス属に分類された．本ウ

イルスは単純ヘルペスウイルス属の新規ウイルス
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であり，FBAHV1 と系統学的に類縁であった. 分

離ウイルスを Pteropus Lylei Associated Alpha 

Herpesvirus（PLAHV）とした．アフリカミド

リザル腎臓由来 Vero 細胞と COS7 細胞，オオコ

ウモリ腎臓由来 FBKT1 細胞，ヒト由来のヒト胎

児肺線維芽細胞（HEL 細胞）における PLAHV

の増殖能を調べたところ，すべての細胞において

増殖した．しかし，その増殖性に差が認められ，

コウモリ由来 FBKT1 では PLAHV の増殖能は，

接種後6時間の時点で他の細胞におけるそれより

も高く，一方 HEL 細胞での増殖性は他の細胞で

のそれよりも低かった．更に in vivo での病原性

を解析するため，BALB/c マウス（4 週齢，メス）

に PLAHV を経鼻接種後，13 日間にわたりマウ

スの生死，体重及び各種症状を観察した．PLAHV

は接種量依存的にマウスに対して致死性と病原性

を示した．PLAHV は単純ウイルス属に分類され

る新規ウイルスであり，その性質がより詳細に明

らかにされた．［山田壮一，稲垣拓哉，藤井ひか

る，吉河智城，原田志津子，西條政幸］ 

2) B ウイルス（MaHV-1）に関する研究 

 Macacine herpesvirus 1（MaHV1，通称 B ウ

イルス）は，アジア産マカク属のサルのアルファ

ヘルペスウイルスである．ヒトはサルから B ウ

イルスに感染すると中枢神経感染症を引き起こし，

時に致死的な場合がある．サルを扱う実験従事者

における安全性の確保において重要な感染症とな

っている．現在，適切な実験時の安全管理，供給

コロニーでの B ウイルス陽性サルの排除等によ

り，その発生は抑えられている，しかし，野生サ

ルを含め高い割合で抗体陽性サルが存在しており，

潜在的な脅威は残ったままである． 

 本研究では，根本的な B ウイルス感染症に対

する予防としてワクシニアウイルス LC16m8 に

Bウイルス蛋白質を組み込んだワクチンの開発を

目指している．2016 年度は，前年度に引き続き

Bウイルスの各膜糖蛋白質の発現ベクター及び組

換え LC16m8 を構築した．gD，gE，gI 及び gL

発現ベクター，BVgD 及び gL 組換え LC16m8

が構築された.［山田壮一，吉河智城，西條政幸］ 

 

Ⅶ. リケッチアに関する研究 

1. リケッチア症対策の総合的研究 

1) リケッチア・レファレンスセンター活動に関する

研究（2016 年度） 

 リケッチア症流行地の地域特性を考慮し，本研

究では全国ブロックの横糸となる地方衛生研究所

のリケッチア・レファレンスセンターを中心とし

た全国共通基盤の構築を目指している．2016 年

度は，リケッチア科を網羅するマルチプレックス・

リアルタイム PCR について臨床検体用いて評価

した．紅斑熱群とつつが虫病については臨床材料

による評価でも良好な結果が得られた．また，レ

ファレンスセンター会議等においてリケッチア症

の疫学，診断法の情報のアップデートにより，全

国の担当施設を中心に情報・技術の普及をおこな

った．［安藤秀二；鈴木理恵（福島県衛生研究所）；

坂恭平（青森県環境保健センター）；山本徳栄（埼

玉県衛生研究所）；長島真美（東京都健康安全研

究センター）；赤地重宏（三重県保健環境研究

所）；名古屋真由美，佐賀由美子（富山県衛生研

究所）；寺杣文男（和歌山県環境衛生研究センタ

ー）；近平雅嗣（兵庫県健康生活科学研究所健康

科学研究センター）；木田浩司，岸本寿男（岡山

県環境保健センター）；島津幸枝（広島県立総合

技術研究所保健環境センター）；松本道明（高知

県衛生研究所）；中堂園文子，御供田睦代（鹿児

島県環境保健センター）；野町太朗（宮崎県衛生

環境研究所），佐藤寛子（秋田県健康環境センタ

ー）；平良雅克（千葉県衛生研究所）；川森文彦，

大橋典男（静岡県立大学）］ 

2) ダニ媒介性細菌感染症の疾患発生に係る地域特性

把握のための野外調査 2016 

 昨年度に引き続き，国内の未調査地域を中心に

ダニ採集とダニからの病原体分離による検出を実

施した．西日本の夏季発生四国型つつが虫病の媒

介種の探索では，四国と淡路島の調査において有

力種のトサツツガムシは見いだされず，キタサト

ツツガムシの活動は認められた．徳島県で新たに

分布が確認されたタテツツガムシの生息地では本

種媒介性感染症例の発生も初めて確認された．山
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形，栃木，山口及び高知の各県における未調査地

点のマダニ類から複数種の紅斑熱群リケッチアが

分離された．動物血清サンプルから各種リケッチ

ア抗体が検出され，当該地域におけるダニと感染

症との関連が窺われた．［安藤秀二；藤田博己，

藤田信子（馬原アカリ医学研究所）］ 

3) リケッチア属 LAMP 法の適用に関する検討 

 リケッチア属を網羅する LAMP 法の臨床検体

でのデータ蓄積を進め，地方衛生研究所へ導入の

ための準備を進めた．また，つつが虫病 LAMP

法開発のため，分子系統的に距離のある

Shimokoshi 型株の増殖，ゲノム解析のための準

備をした．［安藤秀二］ 

 

2. リケッチア症の基礎的研究 

1) 発現蛋白質を用いたつつが虫病の血清診断法の開

発 

 バキュロウイルスによる組換え蛋白質発現系を

用いて，つつが虫病リケッチアの TSA（56k 型

特異的外膜蛋白質）を発現させた．この組換え蛋

白質は，つつが虫病リケッチア高度免疫ウサギ血

清及び患者の回復期血清とよく反応した．今後，

患者の血清検体の数を増やして，診断用抗原とし

ての有用性を評価する．［小川基彦，西條政幸，

安藤秀二］ 

2) つつが虫病リケッチアのマクロファージ系細胞に

おける増殖に関する研究 

 マウスマクロファージ系Raw264.7細胞におけ

る一酸化窒素（NO）によるつつが虫病リケッチ

アの増殖促進効果に関する研究を行っている．マ

イクロアレイを用いた解析で，増殖促進に関与し

ている可能性がある遺伝子の候補を絞り込むこん

だ．これらの遺伝子とリケッチア増殖との関連を

さらに検証する．［小川基彦，西條政幸，安藤秀

二］ 

3) つつが虫病リケッチアの増殖促進メカニズムに関

する研究 

 In vitro において，マクロファージに，LPS 及

び一酸化窒素（NO）ドナー添加すると，リケッ

チアの増殖が促進された．この促進メカニズムに

ついて，マウスモデルを用いて検証している．2016

年度は，感染促進の最適な評価方法についての検

討を行っており，現在も進行中である．［小川基

彦，佐藤正明，西條政幸，安藤秀二］ 

4) プラークアッセイ法を用いた日本紅斑熱リケッチ

ア（R. japonica）感染価測定の系の確立とその応

用 

 リケッチア（Rickettsia spp）は細胞内寄生細

菌である．今回私たちは当研究室で保管されてい

る R. japonica の感染価を測定するためのプラー

クアッセイ法を確立し，その応用を試みた．R. 

japonica を Vero 細胞に接種し，0.5％メチルセル

ロース入りの培地で重層し培養した．接種後 7-8

日後 10%ホルマリンで固定した R. japonica 感染

細胞をメチレンブルーで染色することで，形成さ

れたプラークを観察，計数することができた．こ

の方法を応用し，重層に用いる培地の中に抗菌薬

を混合することで R. japonica のプラーク形成が

阻害されるか否かを評価した．この方法により

R. japonica に効果を示すことが知られているテ

トラサイクリン系，ニューキノロン系，マクロラ

イド系の抗菌薬で濃度依存的なプラーク形成の阻

害が観察された．また，R. japonica に効果を示

さないことが知られているアンピシリンではプラ

ーク形成の阻害は観察されなかった．これらの結

果よりプラークアッセイ法が各種抗菌薬に対する

R. japonica の最小発育阻害濃度（MIC）の算出

に有効な系であることが示された．［佐藤正明，

小川基彦，西條政幸，安藤秀二］ 

5) 日本紅斑熱リケッチアの比較ゲノム解析 

 紅斑熱群リケッチアのゲノム情報基盤の整備に

関し，以下の成果を得た． 

 (1)国内で分離された患者及びダニ由来の 31株

の日本紅斑熱リケッチアの完全又はほぼ完全なゲ

ノム配列を決定し，そのデータと詳細な比較解析

データを公表・論文化した．この解析から，国内

の日本紅斑熱リケッチアは遺伝的に極めて均一で

あり，本菌の分子疫学的な解析には高精度な全ゲ

ノム配列解析が必要であることが判明し，国内で

の本菌の分布域はまさに拡大しつつある可能性も
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示唆された． 

 (2)極東紅斑熱リケッチア（日本分離株）と新

規ヒト病原性紅斑熱群リケッチア（タイでの患者

由来株）の完全長ゲノム情報を取得し，アノテー

ションと比較解析を進めた． 

 (3)ダニ由来リケッチアで日本紅斑熱リケッチ

アや極東紅斑熱リケッチアと極めて近縁な LON 

spp.の 22 株においてドラフトゲノム情報を取得

し，1 株については完全長配列を決定した．［安

藤秀二；林哲也（九州大学）；地方衛生研究所リ

ケッチア担当者］ 

6) エーリキア属の探索 

 これまでマダニ 1,237 個体中 29 個体が PCR 陽

性を示した．アカコッコマダニにおけるエーリキア属

菌 DNA 陽性率が最も高く 10.7%（n=84）であり，検

出されたエーリキア属菌は系統解析からこれまで国

内で分離・検出されている株とは異なり Ehrlichia 

chaffeensis Arkansas 株に近縁であった．またヤマ

トマダニから 4 株のエーリキア属菌が分離された．分

離株を用いた血清疫学調査実施を目的とし，各種細

胞への馴化を試みた．従来よりエーリキア等の分離

等に用いられている Hｌ６０，THP-1 細胞，マダニ由

来の ISE6 細胞では盲継代感染では感染が成立し

なかったものの，RF 細胞では初代での感受性の可

能性が得られた．［安藤秀二；平良雅克（千葉県衛

生研究所）；藤田博己（馬原アカリ医学研究所）］ 

7) バイオセーフティに関する研究：国内のヒヤリハ

ット事例の収集と評価，研究者の意識に関する考

察 

大学等の微生物取り扱い施設のヒヤリハット事

例を用い，データベースの更新を行った．諸外国

における取り組みと比較し，国内の病原体取扱者

の意識について検討した．大学等，試験研究機関

の 27 名から，57 件のヒヤリハット事例，事故事

例に関する情報が寄せられた．複数の施設，協力

者から寄せられたヒヤリハットならびに事故事例

は，感染性物質を含む液体のスピル発生が最も多

く，動物実験関係のほか，安全キャビネット，オ

ートクレーブ，遠心機，超音波破砕装置など実験

室関係機器，PPE の使用法，針刺し事故などが

挙げられた．また，二次的影響も発生しうるキャ

ビネット等に付属するバーナーによる火傷も複数

あった．今回集積された事例の当事者は，単に経

験年数が浅い者に限らない．10 年以上の感染性

物質の取り扱い経験者が大部分である．ヒヤリハ

ット事例のデータベースの構築は，病原体等を扱

う場面で実際に発生している事故やヒヤリハット

や事故事例を的確に把握し，その頻度や発生状況

を解析することにより，重点的に教育ツールを開

発する項目を洗い出すことを可能とする．国内の

バイオリスク管理をよりよくするための基盤とな

りうる．［安藤秀二；重松美加（感染症疫学セン

ター）] 

 

レファレンス業務 

1. 行政検査 

1) アルボウイルス感染症 

 日本脳炎ウイルス，デングウイルス，ジカウイ

ルス及びチクングニアウイルス感染症に対する行

政検査を実施した．［田島茂，中山絵里，前木孝

洋，谷口怜，池田真紀子，谷ヶ崎和美，林昌宏，

西條政幸］ 

 

2. その他のレファレンス業務 

1) アルボウイルス検査コントロールRNA配布 

 デングウイルス（1-4型），ジカウイルス，日本

脳炎ウイルス，チクングニアウイルスの検査に用

いるコントロールRNAを要望のあった地方衛生研

究所及び保健所に配付した．［田島茂，中山絵里，

谷口怜，前木孝洋，林昌宏，西條政幸］ 

2) 急性脳炎に関する検査業務 

 日本脳炎，デング熱，ジカ熱及びチクングニア

熱に関する行政検査以外の検査を実施した．［田

島茂，中山絵里，前木孝洋，谷口怜，池田真紀子，

谷ヶ崎和美，林昌宏，西條政幸］ 

3) ヘルペスウイルス感染症に関する検査業務 

 行政検査以外にHSV-1，HSV-2，VZV及びHCMV

の検査（それぞれ2検体，1検体，1検体及び5検体）

を実施した．［山田壮一，津田美穂子，福井良子，

西條政幸］ 
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4) ヘルペスウイルス検査コントロールの配布 

 VZV及びヒトヘルペスウイルス6型（HHV-6A，

-6B），HHV-7の検査に用いるコントロールDNA

を要望のあった地方衛生研究所に配布した．［山

田壮一，津田美穂子，福井良子，西條政幸］ 

5) リケッチアならびにクラミジアに関する検査業務 

 リケッチアならびにクラミジアに関する病原体

診断と血清診断を，行政検査依頼以外にも，リケ

ッチア症（つつが虫病，日本紅斑熱を含む紅斑熱

群リケッチア症，発疹チフス群リケッチア症等輸

入症例も含む），オウム病，Q熱の疑い症例，また，

不明疾患ならびにマダニのヒト刺咬症例のリケッ

チア症との関連を検討した．［安藤秀二］ 

6) リケッチア臨床分離株の収集及び標準抗原の分与 

 リケッチア関連の臨床分離株の収集を行うとと

もに，レファレンスセンターに血清診断用標準抗

原，標準株を配布した．［安藤秀二］ 

 

3. 品質管理に関する業務 

1) 日本脳炎不活化ワクチンの国家検定 

 38ロットの日本脳炎ワクチンの国家検定を実施

し，すべて合格と判定された．［田島茂，中山絵

里，前木孝洋，谷口怜，池田真紀子，谷ヶ崎和美，

伊藤睦代，中道一生，林昌宏，西條政幸］ 

2) 乾燥組織培養不活化狂犬病ワクチンの国家検定 

 2ロットの乾燥組織培養不活化狂犬病ワクチンの国

家検定（不活化試験及び力価試験）が実施され，合

格と判定された．［伊藤（高山）睦代，佐藤正明，

Posadas Herrera Guillermo，加藤博文，林昌宏，

西條政幸］ 

3) 水痘ワクチンの検定 

 27ロットの乾燥弱毒生水痘ワクチンの国家検定

が実施され，全ロットとも合格と判定された．［山

田壮一，原田志津子，吉河智城，福井良子，西條

政幸］ 

 

4. 国際協力関係業務 

1) 2016年アフリカ（アンゴラ，コンゴ民主共和国）

で発生した黄熱対策への，外務省国際援助隊（感

染症対策）への貢献 

 2016年アフリカ（アンゴラ，コンゴ民主共和国）

で大規模黄熱流行が発生し，外務省が感染症対策

のための緊急援助隊の派遣を決定した．ウイルス

第一部からは3名の専門家が緊急援助隊の隊員とし

てコンゴ民主共和国に派遣された．コンゴ民主共

和国保健省，国立医学研究所（INRB）と連携し，

検査対応を含めこの黄熱流行対策に貢献した．［福

士秀悦，下島昌幸，西條政幸］ 

2) 台湾FDAへの技術支援 

 台湾より2名の台湾FDA職員を2016 年6月に，

研修生として受け入れ，不活化日本脳炎ワクチン

の国家検定法の技術教育した．また同年12月には

台湾FDAより1名の職員を迎え，日本脳炎ワクチン，

デングワクチンについて議論した．［田島茂，中

山絵里，前木孝洋，谷口怜，池田真紀子，林昌宏，

西條政幸］ 

3) 日本-ブラジルジカネルウイルスに関するワークシ

ョップの開催 

 AMED 新興・再興感染症に対する革新的医薬品

等開発推進研究事業補助事業「国内侵入・流行が

危惧される昆虫媒介性ウイルス感染症に対する総

合的対策に関する研究」において，ブラジルのオ

ズワルドクルス財団より2名の研究者，ペルナンブ

コ連邦大学アサミ・ケイゾー熱帯免疫病理学研究

所（LIKA研究所）より2名の研究者を招へいし，

ブラジル-日本合同ジカウイルス感染症に関するワ

ークショップを開催した．ブラジルにおけるジカ

ウイルス感染症の現状について，また，今後の共

同研究について議論した．［田島茂，中山絵里，

前木孝洋，谷口怜，加藤文博，池田真紀子，林昌

宏，西條政幸］ 

4) 長崎大学熱帯医学研究所より留学生の受け入れ 

 長崎大学熱帯医学研究所に所属するミャンマー

保健省からの1名の学生を受け入れ，アルボウイル

ス感染症診断技術について研修し，日本脳炎ウイ

ルスの中和試験に関する長崎大学熱帯医学研究所

との共同研究を実施した．さらに日本及びミャン

マーにおける日本脳炎及びデング熱について情報

交換し，今後の共同研究についても議論した．［林

昌宏，田島茂，西條政幸］ 
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5) PCR法による節足動物媒介性ウイルス検出法に係

るWHO 国際熟達度試験（PTP） 

 The Royal College of Pathologists of 

Australasia Quality Assurance Programs

（RCPAQAP）主催のPCR法による節足動物媒介

性ウイルス検出法に係るWHO国際熟達度試験

（PTP）に参加し，節足動物媒介性ウイルスのう

ち，デングウイルス，ジカウイルス，黄熱ウイル

ス，チクングニアウイルスを含む熟達度試験パネ

ルに対する現行のPT-PCR法を評価した．その結果

現行のPT-PCR法による検出率 /正答率はともに

100％であることが確認された．［田島茂，林昌宏，

西條政幸］ 

6) JICA国際技術研修会への参画 

 平成29年2月1日JICA国際研修「ワクチン品質・安

全性確保のための国家検定機関強化」においてフィリ

ピン及びベトナムから感染研村山庁舎を訪れた10名

の研修者に対して，日本の狂犬病ワクチンの現状及

び品質管理について講義した．さらに，狂犬病ウイル

ス感染マウス脳の圧片標本を用いて不活化試験に用

いられる直接蛍光抗体法の実習指導を行った．［伊藤

（ 高 山 ） 睦 代 ， 佐 藤 正 明 ， Posadas Herrera 

Guillermo］ 

7) 世界保健機関（WHO）における痘瘡ウイルス研究

専門家会議（ACVVR）への参画 

 2016年11月にWHOで開催されたACVVRにアド

バイザーとして参画した．［西條政幸］ 

8) Global Health Security Action 

Group-Laboratory Network（GHSAG-LN）会議

への貢献 

 GHSAG-LN会議（2016年4月ベルリン，2016年

11月ロンドン）に出席し，カナダ，米国，メキシ

コ，イギリス，フランス，ドイツ，イタリア，日

本間の感染症，バイオセーフティ，バイオセキュ

リティ等の連携強化のための打ち合わせに参画し，

これらの国々により連携した対策の基盤整備に貢

献した． 
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