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平成26年度〜平成 28年度厚生労働行政推進調査事業費補助金 
（新興・再興感染症及び予防接種政策推進研究事業） 

 
バイオテロに使用される可能性のある病原体等の新規検出法の確立， 

及び細胞培養痘そうワクチンの有効性，安全性に関する研究 
 
所 属  国立感染症研究所ウイルス第一

部 
研究代表者  西條政幸（H27年度からH28年度） 
 
所 属  国立感染症研究所 

研究代表者  倉根一郎（H26年度） 
 

研究要旨：バイオテロ事象に備えた研究として，以下の5項目，1)日本に備蓄されている細胞培養痘そうワク
チンLC16m8（LC16m8ワクチン）の有効性，安全性，安定性等に関する研究，2)バイオテロに用いられる危険性
のある病原体の迅速検査，分離同定，血清抗体検査，環境検体を用いた病原体検出法の開発に関する研究，3) 
診断検査支援のため，関係機関への情報提供システムの確立，4) 地方衛生研究所や検査機関での対応と検査
ネットワークのあり方，現状における問題点と改善点を明らかにする研究，5) バイオテロ対策における国際
連携のあり方の検討，に関する研究を実施した． 
1) 日本に備蓄されている細胞培養痘そうワクチンLC16m8（LC16m8ワクチン）の有効性，安全性，安定性等に

関する研究：LC16m8ワクチンをヒトに接種した場合に誘導される免疫が，痘瘡ウイルス［痘瘡（天然痘）
の病原ウイルス］に対しても防御的に働く科学的根拠を明らかにした．その他，ヒトにLC16m8ワクチンを
接種した場合における免疫誘導される抗体の詳細な解析，オルソポックスウイルスに感染後早期にLC16m8
ワクチンを接種することで引き起こされる疾患を軽症化できる可能性を示唆する成績を得た．備蓄されて
いるLC16m8ワクチンの安定性も確認された．LC16m8ワクチンの有効性を評価するためのサル痘ウイルス感
染マウスモデルを確立した．  

2) バイオテロに用いられる危険性のある病原体の迅速検査，分離同定，血清抗体検査，環境検体を用いた病
原体検出法の開発に関する研究：ウイルス性出血熱ウイルス，特にエボラウイルス検出法の整備とGlobal 
Health Security Action Group（GHSAG）の活動の一環としての外部評価を実施した．蚊媒介性ウイルス
感染症診断法の開発，バイオテロに用いられる危険性のある細菌毒素検出法の開発，病理学的にウイルス
性病原体を検出するための新規検出法（AT-tailing法）の開発，電子顕微鏡による病原体迅速検出法の整
備，網羅的に遺伝子検出することによる病原体検出法の整備たのめの基盤的研究，等の課題について研究
成果が得られた． 

3) 診断検査支援のため，関係機関への情報提供システムの確立：一般医療機関の医師や関連する人々がバイ
オテロ事象（疑い事例を含む）に対応するときに役立つホームページを立ち上げ，一般公開した
（http://h-crisis.niph.go.jp/bt/）．また，医療機関向けのバイオテロ対策に参考とするための書籍冊
子体「バイオテロを疑う時シート（資料写真や図表を掲載するなど一覧性・視認性に優れたものとなるよ
うに工夫されている）」を作成し，全国の病院（約990施設）に郵送・配布した．  

4) 地方衛生研究所や検査機関での対応と検査ネットワークのあり方，現状における問題点と改善点を明らか
にする研究：国立感染症研究が公開している病原体検出マニュアル徐々には改善が認められるものの，特
定病原体等を原因とする1類感染症（クリミア・コンゴ出血熱，痘瘡，南米出血熱，ラッサ熱），2類感染
症（結核，中東呼吸器症候群，鳥インフルエンザ H7N9）や4類感染症（17疾患）に関する検出マニュア
ルの整備が課題となる．毒素（細菌毒素：黄色ブドウ球菌，ウエルシュ菌エンテロトキシンや植物毒素：
リシン）に関し，所管や検出マニュアルの整備，バイオテロ発生に備えた緊急連絡・対応体制の構築やNBC
テロを含む健康危機発生を想定した対応模擬訓練の実施などがも課題として抽出された．  

5) バイオテロ対策における国際連携 
研究期間を通じて，バイオテロに関連する議論がなされる会議や学会に参加し，バイオテロ対策に資する
情報を収集した．GHSAG-LNの活動の中で，エボラウイルス等検出システム外部評価，電子顕微鏡による病
原体検出のための訓練への参加，外部評価への参画等の活動がなされた． 
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研究分担者 
田島茂・国立感染症研究所ウイルス第一部・主任
研究官 
下島昌幸・国立感染症研究所ウイルス第一部第一
室・室長 
吉河智城・国立感染症研究所ウイルス第一部・主
任研究官 
森川茂・国立感染症研究所獣医科学部・部長 
梅山隆・国立感染症研究所真菌部・主任研究官 
黒田誠・国立感染症研究所病原体ゲノム解析研究
センター・センター長 
中島典子・国立感染症研究所感染病理部・室長 
永田典代・国立感染症研究所感染病理部・室長 
小林和夫・堺市衛生研究所・所長 
倉園久生・帯広畜産大学・畜産衛生学研究部門・
食品衛生学分野・教授 
鯉渕智彦・東京大学医科学研究所・附属病院感染
免疫内科・講師 
松本哲哉・東京医科大学微生物学講座・教授 
金谷泰宏・国立保健医療科学院健康危機管理研究
部・部長 
横手公幸・一般財団法人化学及血清療法研究所・
国際戦略室・室長 
 
A. 研究目的 

 迅速診断・同定法の基盤整備は，バイオテロの

脅威に対抗する上で必須である．バイオテロの早

期検知には一次対応機関で働く医師等のバイオ

テロに関する知識の普及と臨床診断支援が必須

である．患者検体，時には環境検体から原因病原

微生物の迅速な検出と同定，かつ確認のために患

者の血清抗体検査や病原体等の迅速で，かつ，正

確な分離同定が必要となる．さらに病原体の由来

を知るための塩基配列の解析とデータベースの

確立も重要重要となる．特に初期には全く病原体

の予想がつかない可能性がないが，網羅的検出法

は特異性等の検討がいまだ十分ではない． 

バイオテロ対策により適切に対応するための研

究として，以下の研究目標が設定された．1）す

でに確立されている特定病原体等に対する，遺伝

子検出法，抗原抗体検出法，毒素迅速検出法等の

迅速診断法の整備と標準化，2）網羅的検出法と

して，網羅的ウイルス検出法，網羅的細菌検出法，

超高速ゲノム解読法の確立，3）未知の病原体等

検出法，病原体のデータベース等の開発と確立，

4）電子顕微鏡を用いた検出法，免疫組織化学的

検出法の確立，5）検体調整法とスクリーニング

法の普及，検査マニュアルの整備，地方衛生研究

所や検査機関での対応と検査ネットワークの整

備，6）バイオテロ対応ホームページを整備し，

関係機関への情報提供システムの確立（一般公開

を含む），7）LC16m8 ワクチンの有効性，安全性，

その科学的基盤，製造における効率性，安定性，

等の性状解析，8) 備蓄されている LC16m8 ワクチ

ンの各ロットにおける MSP 含有率の測定，9) 

LC16m8 ワクチンの効率的製造法と備蓄のあり方

の検討，等である．  

現在の世界で有効で安全な痘瘡ワクチンを製造

する能力のあるメーカーが存在するのは，日本と

ドイツのみであると言え，それだけに LC16m8 株

の性状解析と製造法，備蓄法，品質管理法に関す

る研究は日本だけでなく，海外の国々におけるバ

イオテロ対策に資する重要な情報を提供するこ

とに貢献する． 

  
B. 研究方法 

 本研究班の活動概要について図にまとめた． 

 研究代表者，各研究分担者の研究方法について

は，各研究報告（分担研究報告）を参照する． 

 
1． 日本に備蓄されている細胞培養痘そうワク

チン LC16m8（LC16m8 ワクチン）の有効性，安全

性，安定性等に関する研究 

2． バイオテロに用いられる危険性のある病原
体の迅速検査，分離同定，血清抗体検査，環境

検体を用いた病原体検出法の開発に関する研究 
3． 診断検査支援のため，関係機関への情報提

供システムの確立 
4． 地方衛生研究所や検査機関での対応と検査

ネットワークのあり方，現状における問題点と

改善点を明らかにする研究 
5． バイオテロ対策における国際連携 
6． その他， 

上記の研究項目について研究班で問題点，克服

するべき課題を議論し，研究を実施した． 

 
C. 研究結果 

 研究代表者，各研究分担者の研究結果について

は，各研究報告（分担研究報告）を参照する． 

 
1. 日本に備蓄されている細胞培養痘そうワクチン

LC16m8（LC16m8 ワクチン）の有効性，安全性，

安定性等に関する研究 

 LC16m8 ワクチンをヒトに接種した場合に誘導

される免疫が，痘瘡ウイルス［痘瘡（天然痘）

の病原ウイルス］に対しても防御的に働く科学
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的根拠を明らかにした．その他，ヒトに LC16m8

ワクチンを接種した場合における免疫誘導され

る抗体の詳細な解析，オルソポックスウイルス

に感染後早期に LC16m8 ワクチンを接種するこ

とで引き起こされる疾患を軽症化できる可能性

を示唆する成績を得た．継続して備蓄されてい

る LC16m8 ワクチンの安定性も確認した．LC16m8

ワクチンの有効性を評価するためのサル痘ウイ

ルス感染マウスモデルを確立した．さらに備蓄

されている LC16m8 ワクチンの安全性について

も確認した． 

2. バイオテロに用いられる危険性のある病原体の
迅速検査，分離同定，血清抗体検査，環境検体

を用いた病原体検出法の開発に関する研究 
ウイルス性出血熱ウイルス，特にエボラウイル

ス検出法の整備と Global Health Security 

Action Group（GHSAG）の活動の一環としての外

部評価を実施した．蚊媒介性ウイルス感染症診

断法の開発，バイオテロに用いられる危険性の

ある細菌毒素検出法の開発，病理学的にウイル

ス性病原体を検出するための新規検出法

（AT-tailing 法）の開発，電子顕微鏡による病

原体迅速検出法の整備，網羅的に遺伝子検出す

ることによる病原体検出法の整備たのめの基盤

的研究，等の課題について研究成果が得られた． 
3. 診断検査支援のため，関係機関への情報提供シ

ステムの確立 
一般医療機関の医師や関連する人々がバイオテ

ロ事象（疑い事例を含む）に対応するときに役

立つホームページを立ち上げ，一般公開した

（http://h-crisis.niph.go.jp/bt/）．また，医

療機関向けのバイオテロ対策に参考とするため

の書籍冊子体「バイオテロを疑う時シート」を

作成し，全国の病院（約 990 施設）に郵送・配

布した．この冊子体はバイオテロ遭遇現場で活

用できる資料写真や図表を掲載するなど一覧

性・視認性に優れたものとなるように工夫され

ている． 
4. 地方衛生研究所や検査機関での対応と検査ネッ

トワークのあり方，現状における問題点と改善

点を明らかにする研究 
アンケート調査等を通じて，バイオテロ対応（特

に，特定病原体検出）における地衛研や国立感

染症研究所が提供している病原体検出マニュア

ルの課題を抽出し，課題提起，そして改善状況

を検証した．病原体検出マニュアル徐々には記

載事項の増加や充実など改善が認められるもの

の，特定病原体等を原因とする 1 類感染症（ク

リミア・コンゴ出血熱，痘瘡，南米出血熱，ラ

ッサ熱），2類感染症（結核，中東呼吸器症候群，

鳥インフルエンザ H7N9）や 4類感染症（17 疾

患）に関する検出マニュアルの整備が課題とな

る．毒素（細菌毒素：黄色ブドウ球菌，ウエル

シュ菌エンテロトキシンや植物毒素：リシン）

に関し，所管や検出マニュアルの整備，バイオ

テロ発生に備えた緊急連絡・対応体制の構築や

NBC テロを含む健康危機発生を想定した対応模

擬訓練の実施などがも課題として抽出された．

地方自治体や国レベルの連携，理解や支援（財

政，人的，技術，情報など）が必要と考えられ

た． 
5. バイオテロ対策における国際連携 

研究期間を通じて，GHSAG-Laboratory Network，

世界保健機関が開催する痘瘡ウイルス関連研究

専門家会議，バイオテロに関連する議論がなさ

れる学会等に参加し，バイオテロ対策に資する

情報を収集した．GHSAG-LN の活動の中で，エボ

ラウイルス等検出システム外部評価，電子顕微

鏡による病原体検出のための訓練への参加，外

部評価への参画等の活動がなされた． 
 

D. 考察 
 上記のバイオテロ対策に貢献するための各
研究課題について3年間にわたり研究してきた． 
 LC16m8 ワクチンは，現在では世界で使用可能
な痘瘡ワクチンとして2つ存在するワクチンの
1つである．LC16m8 ワクチン研究は比較的長期
にわたり実施されてきたことから，有効性につ
いては議論のないものと言える．しかし，それ
はこれまで動物感染モデル（霊長類におけるサ
ル痘ウイルス感染モデル等）で実施された研究
成果に基づいている．しかし，本研究班で行わ
れた研究に，米国 CDC と本研究班との共同研究
として，ヒトに LC16m8 ワクチンを接種するこ
とで，痘瘡の原因ウイルス（痘瘡ウイルス）に
対して中和抗体を誘導できることを世界で初
めて証明した．LC16m8 ワクチンの有効性を示す
結果と言える． 
 病原体検出法の整備，開発等の研究が推進さ
れた．詳細は各分担研究報告を参照していただ
きたいが，細菌毒素検出システム開発，高病原
性病原体検出システム，病理学的病原体検出に
おいて成果が得られた．また，次世代シークエ
ンス法を基盤としたバイオテロ病原体検出法
の開発はこれからの課題とも言えるが，その基
盤となる研究成果が得られている．これからも
継続した研究が求められる． 
 日本の医療機関，公衆衛生対応機関（地方衛
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生研究所），国レベルの機関との連携が必要で
ある．本研究班では，独自に開発した医療機関
向けのバイオテロ対応に参考となるホームペ
ージを立ち上げ，国立保健医療科学院の支援を
得て一般公開した．関連資料等を作成し，全国
の主な医療機関に配布することもできた．国レ
ベルの機関（国立感染症研究所を含む），地方
衛生研究所，地方自治体等の連携が図られ，日
本のバイオテロに対する備えがより強固にな
ることが期待される． 
 

E. 結論 
 バイオテロ対策の強化に繫がる研究として，
1) 日本に備蓄されている細胞培養痘そうワクチ
ン LC16m8（LC16m8 ワクチン）の有効性，安全性，

安定性等に関する研究，2) バイオテロに用いら

れる危険性のある病原体の迅速検査，分離同定，

血清抗体検査，環境検体を用いた病原体検出法の

開発に関する研究，3) 診断検査支援のため，関

係機関への情報提供システムの確立，4) 地方衛

生研究所や検査機関での対応と検査ネットワー

クのあり方，現状における問題点と改善点を明ら

かにする研究，5) バイオテロ対策における国際

連携に関する研究が実施され，一定の成果が得ら

れた． 

 
F. 健康危険情報 

特記事項なし 
 

G. 研究発表 
1. 論文発表 
1) Taniguchi S, Maeda K, Horimoto T, 

Masangkay JS, Puentespina Jr． R, Alvarez 
J, Eres E, Cosico E Nagata N, Egawa K, 
Singh H, Fukuma A, Yoshikawa T, Tani H, 
Fukushi S, Tsuchiaka S, Omatsu T, Mizutani 
T, Une Y, Yoshikawa Y, Shimojima M, Saijo 
M, Kyuwa S ．  First isolation and 
characterization of Pteropine 
orthoreoviruses in fruit bats in the 
Philippines． Archives of Virology (in 
press)  

2) Iizuka I, Ami Y, Suzaki Y, Nagata N, 
Fukushi S, Ogata M, Morikawa S, Hasegawa 
H, Mizuguchi M, Kurane I, Saijo M. A single 
vaccination of nonhuman primates with 
highly attenuated smallpox vaccine, 
LC16m8, provides long-term protection 
against monkeypox. Japanese Journal of 

Infectious Diseases (in press)  
3) Taniguchi S, Fukuma A, Tani H, Fukushi S, 
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図．本給班の活動は，細胞培養痘そうワクチン（LC6m8 ワクチン）に関する研究，バイオテロ関連病原外
検出法の開発，バイオテロにおける臨床対応に関する研究，国内関連機関との連携のあり方に関する研究，
国際連携に関連する研究を柱として実施された． 

 


