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研究要旨： 
 
	 2型ポリオウイルスを使用するポリオウイルス取扱い認証施設(PEF)では、G
APIIIに示されたバイオリスク管理標準に準じてポリオウイルスを取扱う必要
がある。本研究では、PEF候補施設を対象として、GAPIIIに準じたポリオウイ
ルス・バイオリスク管理体制の標準化、不活化抗原を用いたD抗原価測定や感
染性ポリオウイルスを用いない中和抗体測定法の開発等、リスク低減に向けた
取り組みを進めた。また、PEF施設認証にむけた体制整備を進めた。	
	 糞便、咽頭拭い等の臨床検体、下水等の環境検体もポリオウイルス感染の可
能性のある材料(PIM)として、バイオリスク管理の対象となることから、ポリ
オ以外の検査・研究施設における、環境水検体、呼吸器検体、病原体検出ある
いは腸内微生物叢解析を目的とした糞便検体等のリスク評価を開始した。201
8年3月に、WHO-PIMガイダンス最終版が公開されたことから、保有検体のリス
ク評価に基づいたリスク低減策の導入が必要とされる。WHO-PIMガイダンスに
基づいた国内施設調査・報告が求められており、WHO-PIMガイダンスの内容を
国内で周知することが重要となる。	

 



Ａ．研究目的	
	
	 世界ポリオ根絶最終段階では、ポリオウ
イルス取扱い施設から地域社会へのポリ
オウイルス再侵入のリスクを最小限とす
るためのポリオウイルスの安全な取扱い
と封じ込め(バイオリスク管理)の徹底が
求められている。そのため、WHOは、ポリ
オウイルス病原体バイオリスク管理に関
する世界的行動計画改訂第三版である(WH
O	global	action	plan	to	minimize	poli
ovirus	facility-associated	risk	after
	type-specific	eradication	of	wild	po
lioviruses	and	sequential	cessation	o
f	OPV	use:	GAPIII)を公開し、ワクチン株
を含む2型ポリオウイルス感染性材料管理
の厳格化を求めている。ポリオウイルス取
扱い認証施設(Poliovirus-Essential	Fac
ility;	PEF)では、GAPIIIに示されたバイ
オリスク管理標準に準じてポリオウイル
スを取扱う必要がある。認証施設以外では、
ワクチン株を含む2型ポリオウイルス感染
性材料の廃棄が必要とされる。糞便、咽頭
拭い等の臨床検体、下水等の環境検体もバ
イオリスク管理の対象となることから、今
後、ポリオ・エンテロウイルス以外の腸管
感染症の検査・研究施設、インフルエンザ
等呼吸器感染症の検査・研究施設でもリス
ク評価に基づいた検体等の廃棄・管理が必
要となる。本年度は、GAPIIIで求められて
いるポリオウイルス病原体バイオリスク
管理体制整備の推進に資する以下の研究
を行った。	

	
Ｂ．研究方法	
	 	
1. 不活化ポリオワクチン製造および品質

管理を実施している国内施設では、PEF

候補施設として、GAPIII に対応したポ

リオウイルス・バイオリスク管理体制

整備を進めている。そのため、国内 PEF

候補施設におけるバイオリスク管理標

準について、技術的評価・検討を進め

た(清水、sIPV	Working	Group[感染研、

阪大微研会、化血研、武田薬品])。	

2. 不活化ポリオワクチン品質管理におい
て、出来る限り感染性ポリオウイルス

を用いない手法を開発するため、sIPV

抗原量測定のための D 抗原 ELISA 試験

について、不活化抗原を用いる方法の

技術的検討を進めた (清水、 sIPV	

Working	Group)。	

3. 2 型ポリオウイルスを保管・使用する
PEF は、今後、WHO による封じ込め認証

計 画 (Containment	 certification;	

GAPIII-CCS)に基づいて国家封じ込め

認 証 機 関 (National	 Authority	 of	

Containment;	NAC)による認証を受ける

必要がある。PEF 認証を担当する査察員

として必要な知識と手続きに関する理

解を深めるため、2017 年 8 月に感染研

で実施した WHO 査察員研修に参加した	

(小池、棚林)。	

4. 従来、地方衛生研究所(地衛研)で実施
してきた、感染症流行予測調査事業に

おけるポリオ血清疫学調査のうち、2

型ポリオウイルス中和抗体価測定につ

いて、感染研で実施する方向で担当地

衛研・事務局と調整を進め中和抗体価

測定を実施した(清水)。	

5. 糞便、咽頭拭い等の臨床検体および環
境検体もポリオウイルス・バイオリス

ク管理の対象となることから、広範な

施設における検体保有の実態とバイオ

リスク評価手法について検討を行った

(清水、小池、西村、佐野、飯田、棚林)。	
	
（倫理面への配慮）	
特になし	
	
Ｃ．研究結果	
	
	 本研究事業は、第三次公募採択課題のため、
当該年度(平成29年度)の研究実施期間は、平
成29年10月23日〜平成30年度3月31日であり、
研究事業開始前の準備期間を含め、以下の調
査研究を実施した。	
	
1. 不活化ポリオワクチン製造および品質

管理を実施している国内施設では、

GAPIII に対応した PEF としてのバイオ

リスク管理体制の整備を進めている。

国内 PEF 候補施設におけるバイオリス

ク管理標準について、sIPV	Working	

Group(sIPV-WG)として、技術的な評

価・検討を進めた。本年度の sIPV-WG

会議では、以下の課題について検討し

た(清水、sIPV-WG)。	

	

① H29 年度第１回 sIPV-WG 会議	(4/10)	
• D 抗原測定試験の標準品の不活化抗原への
変更検討	

• 国内の GAPIII 対応に関する問題点の整理	
• GAPIII-CCS 概要説明	
	

② H29 年度第 2 回 sIPV-WG 会議	(9/11)	
• D 抗原測定試験標準品の不活化抗原への変
更検討	

• 今後の各施設でのバリデーション作業に
ついて	

	

③ H29 年度第 3回 sIPV-WG 会議	(1/17)	
• 各施設における不活化抗原 D抗原 ELISA試
験成績の概要説明	

• 今後の予定	
	



2. 不活化ポリオワクチン品質管理におい
て、できるかぎり感染性ウイルスを用

いない手法の開発を進めた。D 抗原測定

試験において、感染性ポリオウイルス

の替わりに不活化抗原を標準品として

使用することを目指し、バリデーショ

ンを行った。免疫原性試験の国内参照

品を用いて、現行の標準ウイルス（型

別 OPV）とともに 1 型、2 型、及び、3

型の不活化単価バルクの D 抗原量測定

を行った。定量限界、定量範囲は、直

線性の判断により、1 型、2 型、3 型と

も、十分に広範囲の D 抗原量を測定で

きると判断し、異なる施設におけるバ

リデーションを進めた。各施設 3 回繰

り返し試験を行い、多少のばらつきは

認められたが、各型について不活化標

準品を用いて測定した試験結果は標準

感染性ウイルスを用いて測定した試験

結果と同等であり、標準品を不活化抗

原に切り替えることに問題が無い事を

確認した。IPV 製造に関する WHO ガイド

ラ イ ン (Guidelines	 for	 the	 safe	

production	 and	 quality	 control	 of	

poliomyelitis	vaccine;	Annex	2	of	WHO	

Technical	Report	Series,	No.	926)ド

ラフトについて、国内関連施設のコメ

ントを集約し、WHO 担当部署に提出した

(清水、sIPV-WG)。	

3. 2 型ポリオウイルスを保管・使用する
PEF は、WHO	GAPIII-CCS に基づいて NAC

による認証を受ける必要がある。施設

認証の過程では、NAC	をサポートし施

設査察等を実施する専門家チームを組

織する必要があることから、国内査察

員(Auditor)候補に対する教育訓練が

実 施 さ れ た (WHO	 GAPIII	 Auditors	

Training	Workshop,	7/31-8/4,	2017)。

GAPIII	Annex	2/Annex	3 に含まれる 16

項目(element	1〜16)のバイオリスク管

理標準の内容に関して詳細な講習が行

われた。施設査察を含む実際の施設認

証も、GAPIII バイオリスク管理標準 16

項目に即して進められる予定である

(小池、棚林)。	

4. 現在、PEF 候補施設として感染性 2 型ポ
リオウイルスを取扱うことが出来るの

は、ワクチン製造施設を除くと、国内

では感染研村山庁舎のみである。これ

まで、感染症流行予測調査事業におけ

るポリオウイルス中和抗体価測定は地

衛研で実施されてきたが(2016年度は7

地域の約 1700 検体)。すべての地衛研

で、2 型ポリオウイルスを廃棄したこと

から、2017 年度調査から、2 型ポリオ

ウイルス中和抗体価測定試験は、感染

研ウイルス第二部で実施することとな

った。地衛研で、従来通り、1 型および

3 型ポリオウイルスに対する中和抗体

価測定を実施し、残りの血清検体を感

染研ウイルス第二部に送付し、2 型中和

抗体価測定を行った。今年度は、PEF

における 2 型中和抗体価測定 SOP を整

備し、6 地域からの約 1400 血清検体に

ついて、中和抗体価測定を実施し、結

果を各地衛研に送付した。感染性ポリ

オウイルスを用いない中和試験法に用

いる Sabin	1〜3 株由来カプシドを有す

る Polio	pseudovirus の作製を進めて

いる(有田、清水)。	

5. 糞便、咽頭拭い等の臨床検体および環
境検体もポリオウイルス・バイオリス

ク管理の対象となることから、第一回

研究班会議(平成 30 年 1 月 23 日)にお

いて、検体保有の実態と WHO-PIM ガイ

ダンス(Guidance	for	non-poliovirus	

facilities	to	minimize	risk	of	sample	

collections	potentially	infectious	

for	polioviruses)ドラフトを基にした

バイオリスク評価手法の検討を行った。	 	 	

	 その後の検討により、日本国内で下

水中病原ウイルスモニタリングを行な

っている研究所／研究室で保管してい

る PIM の Risk	Group	Level は高くても

Level	2	Low であり、ガイダンスで求め

られるリスク低減策は、１）環境検体

を用いる実験の Risk	assessment に関

する規則、２）実験従事者ワクチン接

種履歴の確認の２点であった(佐野)。

最近、病院や公的研究機関、臨床検査

施設等の専門的な微生物検査施設のみ

ならず、企業を含むさまざまな施設に

おいて、病原体検出あるいは腸内微生

物叢解析を目的として、ヒト糞便検体

が収集・保存されつつあることから、

バイオリスク評価方法についての検討

が必要とされる(飯田)。呼吸器系ウイ

ルス感染症の臨床検体からのウイルス

分離の作業を日常的に実施している施

設で、ワクチン株ポリオウイルス分離

の実績を、過去、2002年まで遡り調べ
た結果、2011年まで毎年のようにワク
チン株と思われるポリオウイルスが分

離されていた。内訳は 1型が 12株、3
型が 3 株であったが、2 型も 8 株分離
されていたが、分離ウイルスは、厚生



労働省からの通達に従い、2016年 2月
にすべて高圧蒸気滅菌処理後、廃棄さ

れていた(西村)。非ポリオ実験室で、糞
便あるいは呼吸器検体から、培養細胞

を用いたウイルス分離を行う際の、意

図しないポリオウイルス増殖のリスク

を低減させるため、地衛研等でウイル

ス分離に用いている株化細胞のポリオ

ウイルス受容体を Crispr/Cas9 システ

ムで破壊し、ポリオウイルスにだけ感

受性を持たなくなった細胞株の樹立に

向けた検討を開始した(小池)。	
	
Ｄ．考察	
	
	 本研究では、今後も2型ポリオウイルスを
使用するPEF候補施設を対象として、GAPIII
に準じたポリオウイルス・バイオリスク管理
体制の標準化、リスク低減に向けた取り組み
を進めた。一方、糞便、咽頭拭い等の臨床検
体、下水等の環境検体もポリオウイルス・バ
イオリスク管理の対象となることから、ポリ
オウイルス実験室以外の検査・研究施設にお
ける、リスク評価に基づいた検体等の廃棄・
管理のための検討を開始した。	
	 不活化ポリオワクチン品質管理において、
できるかぎり感染性ウイルスを用いない手
法の開発を進め、感染性ポリオウイルスの替
わりに不活化抗原を標準品として使用するD
抗原測定試験のバリデーションを行った。不
活化抗原を用いたD抗原測定試験により、従
来法と同様、D抗原量を測定できることが明
らかとなった。現在、不活化抗原を用いたD
抗原測定試験のSOP作成を進めている。	
	 感染症流行予測調査事業におけるポリオ
ウイルス中和抗体価測定は、これまで、地衛
研で実施されてきたが、2017年度調査から、
2型ポリオウイルス中和抗体価測定試験は、
感染研ウイルス第二部で実施することとな
った。感染研で2型中和抗体価測定を実施し、
結果を各地衛研に送付した。PEF施設で2型中
和抗体価測定に際して方法等の変更を行っ
たので、次年度は、感染研PEFにおける中和
抗体価測定SOPの整備を図る。将来的には、1
型および3型ポリオウイルスも、病原体管理
の対象となることが想定されており、感染性
ポリオウイルスを用いない中和試験法の検
討が必要とされる。環境検体、細菌検出ある
いは腸内微生物叢解析のための糞便材料、お
よびインフルエンザウイルス等の検出を目
的とした呼吸器検体等について、ポリオウイ
ルス・バイオリスク評価を開始した。2012
年以前に採取した呼吸器検体は、潜在的に2
型を含む感染性ポリオウイルスを含む可能
性が明らかとなった。2012年以降は一株のポ
リオウイルスも分離されていなかった。これ
は、同年に本邦のポリオウイルスワクチン接
種が生ワクチンから不活化ワクチンに替わ
ったことを反映していると考えられた。一方、	
環境水ウイルスモニタリングを行なってい
る研究所／研究室で保管している環境水検

体のリスクアセスメントによると、Risk	Gr
oup	Levelは高くてもLevel	2	Lowであった。
2018年3月に、WHO-PIMガイダンス(Guidance	
for	non-poliovirus	facilities	to	minimi
ze	risk	of	sample	collections	potential
ly	infectious	for	polioviruses)最終版が
公開されたことから、PIMガイダンスにおけ
る保有検体のリスクアセスメントに基づい
たリスク低減策の導入が求められる。WHO/W
PROによると、今後1年以内を目処に、WHO-P
IMガイダンスに基づいた国内施設調査・報告
が必要とされており、PIMガイダンスの内容
を国内で周知することが重要となる。	
	
Ｅ．結論	
	
	 今後も2型ポリオウイルスを使用するPEF
候補施設では、GAPIIIに示されたバイオリス
ク管理標準に準じてポリオウイルスを取扱
う必要がある。本研究では、今後も2型ポリ
オウイルスを使用するPEF候補施設を対象と
して、GAPIIIに準じたポリオウイルス・バイ
オリスク管理体制の標準化、リスク低減に向
けた取り組みを進めた。また、PEF施設認証
にむけた体制整備を進めた。	
	 糞便、咽頭拭い等の臨床検体、下水等の環
境検体もバイオリスク管理の対象となるこ
とから、今後、ポリオ・エンテロウイルス以
外の腸管感染症の検査・研究施設、インフル
エンザ等呼吸器感染症の検査・研究施設でも
リスク評価に基づいた検体等の廃棄・管理が
必要となる。本年度は、GAPIIIで求められて
いるポリオウイルス病原体バイオリスク管
理体制整備の推進に資する研究を進めた。	
2018年3月に、WHO-PIMガイダンス最終版が公
開されたことから、保有検体のリスクアセス
メントに基づいたリスク低減策の導入が求
められる。WHO-PIMガイダンスに基づいた国
内施設調査・報告が必要とされており、PIM
ガイダンスの内容を国内で周知することが
重要となる。	
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ポリオウイルスの病原体バイオリスク管理の標準化等を推進するための研究	

	

研究分担者	 	 棚林	清		 	 	 	 	 国立感染症研究所・バイオセーフティ管理室・室長	

研究協力者	 伊木繁雄、原田俊彦、篠原克明 国立感染症研究所・バイオセーフティ管理室	
	

	

	

	

	

	

	

	

	

	
	
	

Ａ．研究目的	
	
	 ポリオウイルス取扱い認証施設(Poliov
irus-Essential	Facility;	PEF)では、GA
PIIIに示されたバイオリスク管理標準に
準じてポリオウイルスを取扱う必要があ
る。また、2型ポリオウイルスを保管・使
用するPEFは、今後、WHOによる封じ込め認
証計画(Containment	certification;	GAP
III-CCS)に基づいて国家封じ込め認証機
関(National	Authority	of	Containment;
	NAC)による認証を受ける必要がある。本
年度は、NACによるPEF施設認証に必要とさ
れるバイオリスク管理体制および施設整
備について検討を行った。	

	
Ｂ．研究方法	
	
	 2型ポリオウイルスを保管・使用するPEF
は、今後、WHOによるGAPIII-CCSに基づいてN
ACによる認証を受ける必要がある。PEF認証
を担当する査察員として必要な知識と手続
きに関する理解を深めるため、2017年8月に
感染研で実施したWHO査察員研修会に参加し
た。	
	
（倫理面への配慮）	
該当なし	
	
Ｃ．研究結果	
	
	 2型ポリオウイルスを保管・使用するPEF
は、WHO	GAPIII-CCSに基づいてNACによる認
証を受ける必要がある。施設認証の過程では、
NAC	をサポートし施設査察等を実施する専
門家チームを組織する必要があることから、
国内査察員(Auditor)候補に対する教育訓練
が実施された(WHO	GAPIII	Auditors	Traini
ng	Workshop,	7/31-8/4,	2017)。GAPIII	Ann
ex	2/Annex	3に含まれる16項目(element	1

〜16)のバイオリスク管理標準の内容に関し
て詳細な講習が行われ、国内査察員候補とし
て講習会に参加した。施設査察を含む実際の
施設認証も、GAPIIIバイオリスク管理標準1
6項目に即して進められる予定である。	
	
Ｄ．考察	
	
	 今後も2型ポリオウイルスを使用するPEF
候補施設では、GAPIIIに示されたバイオリス
ク管理標準に準じてポリオウイルスを取扱
う必要がある。2型ポリオウイルスを使用す
る国内PEF候補施設(感染研およびワクチン
製造施設)を対象として、GAPIIIに準じたポ
リオウイルス・バイオリスク管理体制の標準
化、リスク低減に向けた検討を進めるととも
に、PEF施設認証に向け、NACを中心とした施
設認証を実施するための専門家チーム、およ
び、PEF施設認証を受ける側、両方の体制整
備が必要とされる。	
	
Ｅ．結論	
	
	 2型ポリオウイルスを保管・使用するPEF
は、WHO	GAPIII-CCSに基づいてNACによる認
証を受ける必要がある。施設認証の過程では、
NAC	をサポートし施設査察等を実施する専
門家チームを組織する必要があることから、
国内査察員候補に対する教育訓練講習会が
行われた。GAPIII	Annex	に含まれる16項目
(element	1〜16)のバイオリスク管理標準の
内容に関して詳細な講習が行われ、国内査察
員候補として講習会に参加した。PEF施設認
証に向けた体制整備が必要とされる。	
	
Ｆ．研究発表	
1.		論文発表	
なし	
2.		学会発表	
なし	

2型ポリオウイルスを保管・使用するPEFは、WHO	GAPIII-CCSに基づいてNAC
による認証を受ける必要がある。施設認証の過程では、NAC	をサポートし施
設査察等を実施する専門家チームを組織する必要があることから、国内査察
員(Auditor)候補に対する教育訓練講習会が行われた。GAPIII	Annex	に含ま
れる16項目(element	1〜16)のバイオリスク管理標準の内容に関して詳細な
講習が行われ、国内査察員候補として講習会に参加した。PEF施設認証に向
け、NACを中心とした施設認証を実施するための専門家チーム、および、PE
F施設認証を受ける側、両方の体制整備が必要とされる。	
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分担研究報告書	

	
ポリオウイルスの病原体バイオリスク管理の標準化等を推進するための研究	

	

研究分担者	 小池智	 （公財）東京都医学総合研究所・プロジェクトリーダー 
	

	

	

	

	

	

	

	

	

	
Ａ．研究目的	
	 衛生研究所などでウイルス分離業務を
行う際に、検体中にポリオウイルスが混入
している場合、現在の方法ではポリオウイ
ルスは非常によく増殖してしまうため、封
じ込めを有効に行うことができない。ポリ
オウイルスの増殖がなく、他のウイルス分
離に影響を及ぼさない手法を確立するこ
とができれば、ポリオの封じ込めに大きく
貢献することができる。 

	
Ｂ．研究方法	
	 通常衛生研究所でウイルス分離に用いて
いる株化細胞のポリオウイルス受容体をCri
spr/Cas9システムで破壊し、ポリオウイルス
にだけ感受性を持たなくなった細胞株の樹
立を行う。その細胞で他のウイルスの分離に
ついて影響がないことを確認する。	
	
（倫理面への配慮）	
特になし	
	
	
Ｃ．研究結果	
	 ヒトにおいてはポリオウイルス受容体遺
伝子はCD155のみであるため、この遺伝子を
破壊するためのガイドRNAの設計を行った。	
	
Ｄ．考察	
	 ヒト細胞でPVR遺伝子の破壊は有効である
と思われる。他のウイルスの感染に影響を与
えない事を確認する必要がある。	
	 ウイルスの分離はアフリカミドリザルの
細胞も用いられているが、旧世界ザルにおい

てはPVR遺伝子は遺伝子重複により複数の遺
伝子座からなっていることが知られている。	
そのため、ヒト細胞よりも感受性を失った細
胞を樹立することは困難である可能性があ
る。	
	
	
Ｅ．結論	
	 PVR遺伝子ノックアウト細胞の作製は理論
的に可能であり、有効であると考えられる。
安全性と有効性を実証したい。	
	
Ｆ．研究発表	
1.		論文発表	
なし	
2.		学会発表	
なし	
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研究要旨：衛生研究所などでウイルス分離業務を行う際に、検体中にポリ
オウイルスが混入している場合、現在の方法ではポリオウイルスは非常に
よく増殖してしまうため、封じ込めを有効に行うことができない。ポリオ
ウイルスの増殖がなく、他のウイルス分離に影響を及ぼさない手法を確立
することを試みる。 
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研究分担者	 佐野大輔	 東北大学大学院工学研究科・准教授 
	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	
Ａ．研究目的	
	 WHOが公開したポリオウイルス病原体バイ
オリスク管理に関する世界的行動計画（Glo
bal	Action	Plan）改訂第三版（GAPIII）で
は、世界ポリオ根絶最終段階においてポリオ
ウイルスの安全な取扱いと封じ込め(バイオ
リスク管理)の徹底が求められている。ポリ
オウイルス取扱い施設(認証施設)に該当し
ない環境工学に関わる研究所や研究室が保
有する下水等の環境検体もバイオリスク管
理の対象となり、リスク評価に基づいた検体
等の廃棄・管理が求められている。そこで本
研究では、GAPIIIで求められているポリオウ
イルス病原体バイオリスク管理体制整備の
推進に資するために、環境工学に関わる研究
室で保管されている環境検体の種類と、リス
ク評価に基づいてそれぞれに求められる管
理方法について整理した。	
	
Ｂ．研究方法	
	 東北大学大学院工学研究科・環境水質工学
研究室に保管されている環境検体の種類を
整理し、「Guidance	for	non-poliovirus	fa
cilities	to	minimize	risk	of	sample	col
lections	potentially	infectious	for	pol
ioviruses（以下Guidance	for	PIM）」の表
１を参照することでRisk	Group	Levelを確
認した上で、環境検体を保持する研究所／研
究室で求められるRisk	Mitigation	Strateg
yを確認した。	
	
（倫理面への配慮）	
該当なし	
	
Ｃ．研究結果	
	 東北大学大学院工学研究科・環境水質工学
研究室に保管されている環境検体の種類は
以下の２つであった。すなわち	
１．Concentrate	sewage	
２．RNA	extracted	from	concentrated	sewa

ge	
である。これらのサンプルは、下水中に含ま
れる病原ウイルスのモニタリングを目的と
して収集されたもので、RT-PCRによるウイル
ス由来遺伝子の検出・定量を行うものである。
したがって、上記２件ともpotentially	inf
ectious	material（PIM）であるが、ポリオ
ウイルス感受性細胞に接種することもトラ
ンスフェクションすることもないことから、
Risk	Group	Levelはそれぞれ	
１．Concentrate	sewage：Low	
２．RNA	extracted	from	concentrated	sewa
ge:	Lowest	
と判断できる。以上から、東北大学大学院工
学研究科・環境水質工学研究室で求められる
Risk	Mitigation	Strategyは、Guidance	for
	PIMの表２におけるLevel	2	LowおよびLeve
l	3	Lowestに示された内容となる。	
	
Ｄ．考察	
	 上述したように、Risk	Mitigation	Strat
egyは、Guidance	for	PIMの表２におけるLe
vel	2	LowおよびLevel	3	Lowestに示された
内容となるが、レベルが高いLevel	2	Lowの
対応を統一して採用して上記２件の検体を
保管することが望ましいと考えられる。Lev
el	2	LowのRisk	Mitigation	Strategyは、以
下の５件である。	
１）Declare	PIM	in	National	Survey	and	
maintain	working	inventory	
２）Biosecurity	(locked	freezers,	limit
ed	access	
３）Good	laboratory/microbiological	pra
ctices,	including	documentation	and	val
idation	of	methods/SOPs	
４）Risk	assessment	for	specific	proced
ures	being	used	
５）Polio	immunization	of	staff	require
d	
研究室は東北大学内の規則に則り、封じ込め

本研究では、ポリオウイルスの病原体バイオリスク管理の標準化を推進する
観点から、下水等の環境検体を有する研究所／研究室において求められるR
isk	Mitigation	Strategyについて検討した。その結果、日本国内で下水中
病原ウイルスモニタリングを行なっている研究所／研究室では、保管してい
るPIMのRisk	Group	Levelは高くてもLevel	2	Lowであり、求められるRisk	
Mitigation	Strategyは１）環境検体を用いる実験のRisk	assessmentに関す
る規則を所属先規則に追加すること、および２）実験従事者のワクチン接種
履歴を文書で確認し、必要であればワクチン接種を行なった上で実験に従事
する、の２点であると考えられた。	



施設としての登録を行なっていることから、
上記５件のうち２）と３）は既に対応済みの
状況にある。１）についても、National	Su
rveryに漏れなく対応することでクリアが可
能と言える。４）については、研究室内の化
学物質についてRisk	assessmentが大学規則
により求められているが、環境検体について
はRisk	assessmentを行う義務が存在してい
ないので、大学担当部署に状況を説明し、関
連規則の追加を行う必要があると考えられ
る。５）のワクチン接種に関しては、日本人
スタッフであれば問題ないと考えられるが
（年齢によっては免疫が弱い可能性がある
点には留意する）、外国人スタッフについて
はワクチン履歴を文書で確認することが求
められ、確認できない場合には接種した上で
従事させることが必要と考えられる。	
	 以上の状況は、日本国内で下水中病原ウイ
ルスモニタリングを行なっている研究所／
研究室では、ほぼ同様と考えられる。すなわ
ち、濃縮下水や濃縮下水からの遺伝子抽出物
を保管しているが、実験施設は各所属先のル
ールに基づいて封じ込め施設登録がされて
おり、また感受性細胞に接種したりトランス
フェクションを行うことはない。従って、	
・環境検体を用いる実験のRisk	assessment
に関する規則を所属先規則に追加	
・実験従事者のワクチン接種履歴を文書で確
認し、必要であればワクチン接種を行なった

上で実験に従事	
の２点が、環境検体を保持する研究所／研究
室で共通して求められる対応であると考え
られる。	
	
Ｅ．結論	
	 日本国内で下水中病原ウイルスモニタリ
ングを行なっている研究所／研究室では、保
管しているPIMのRisk	Group	Levelは高くて
もLevel	2	Lowであり、求められるRisk	Miti
gation	Strategyは１）環境検体を用いる実
験のRisk	assessmentに関する規則を所属先
規則に追加すること、および２）実験従事者
のワクチン接種履歴を文書で確認し、必要で
あればワクチン接種を行なった上で実験に
従事する、の２点である。	
	
Ｆ．研究発表	
該当なし	

	
Ｇ．知的財産権の出願・登録状況	
	 	 （予定を含む。）	
該当なし	
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ポリオウイルスの病原体バイオリスク管理の標準化等を推進するための研究	
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Ａ．研究目的	
	
腸管病原体の検索や腸内微生物叢の解析等
を目的として、現在、さまざまな施設におい
て数多くのヒト糞便検体が収集・保管されて
いる。これらはポリオウイルスのバイオリス
ク管理の対象となる。本研究ではこれらヒト
糞便検体のバイオリスク評価手法について
検討し、バイオリスク管理の方法について提
言することを目的とする。	 	

Ｂ．研究方法	
	
本年度は、バイオリスク管理の対象となる
ものとしてどのような糞便検体が存在する
か、研究分担者の施設を対象として検討を行
った。	

（倫理面への配慮）	
	
当該研究期間においては、倫理面への配慮
を必要とする研究はなかった。	
	
	
Ｃ．研究結果	
	
当該施設においては、病原体検出を目的と
して、ヒト糞便検体が約500検体、また腸内
微生物叢解析を目的として、約500検体が保
存されていた。いずれもディープフリーザー
内に凍結保存されていた。	
	
（倫理面への配慮）	
	
当該研究期間においては、倫理面への配慮
を必要とする研究はなかった。	 	

	
	
	

Ｅ．結論	
	
近年、腸内微生物叢の健康や疾患への関与
についての興味の高まりにより、病院や公的
研究機関、臨床検査施設等の専門的な微生物
検査施設のみならず、企業を含むさまざまな
施設においてヒト糞便検体が収集・保存され
つつある。これらの糞便検体に対するバイオ
リスク管理の標準化が必要であり、今後、当
施設の検体を用いてバイオリスク評価方法
について検討行っていく。最終的に本事業の
研究期間内に提言をまとめることを目指す。	
	
	
Ｆ．研究発表	
1.		論文発表	
	
	 	 	 なし	
	
2.		学会発表	
	
	 	 	 なし	

	
Ｇ．知的財産権の出願・登録状況	
	 	 （予定を含む。）	
1.	特許取得	
	
	 	 	 なし	
	
2.	実用新案登録	
	
	 	 	 なし	
	
3.その他	
	
	 	 	 なし	
	

＊【健康危険情報】	
	
	 	 	 なし	

研究要旨 
近年、腸内微生物叢の健康や疾患への関与についての興味の高まりによ
り、企業を含むさまざまな施設においてヒト糞便検体の収集・保存が進ん
でいる。本研究ではヒト糞便検体のバイオリスク評価手法について検討し、
バイオリスク管理の方法について提言することを目的とした。本年度はバ
イオリスク管理の対象となるものとしてどのような糞便検体が存在する
か、研究分担者の施設を対象として検討を行った。その結果、病原体検出
および腸内微生物叢解析を目的として、ヒト糞便検体が計約 1,000検体凍結
保存されていた。今後、これらの糞便検体を用いてバイオリスク評価方法
について検討していく。 
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分担研究報告書 
 
	 	 	 	 	 	 	 呼吸器検体のバイオリスク管理に関する研究 
 
	 	 	 分担研究者	 西村秀一	 国立病院機構仙台医療センター臨床研究部 
 
	 	 研究要旨	 本年度は、主に呼吸器系ウイルスの臨床検体からの分離を行っている 
当研究室におけるワクチン由来のポリオウイルスの分離の実績を、過去、2002年まで遡り
調べた。その結果、2011年まで毎年のようにワクチン株と思われるポリオウイルスが分離
されていた。内訳は 1型が 12株、3型が 3株であったが、2型も 8株分離されていた。こ
れらの分離ウイルスは、厚生労働省からの通達に従い、2016年 2月にすべて高圧蒸気滅菌
処理後、廃棄されていた。なお、廃棄にいたるまで、これらのウイルスは、施錠可能な部

屋に設置された－80℃のフリーザー中で保管されていた。2012 年以降は一株の分離もなか
ったが、これは、同年に本邦で接種されるポリオウイルスワクチンが生ワクチンから不活

化ワクチンに替わったことを、如実に反映していると考えられた。 
 

A	 研究目的 
	 呼吸器系ウイルス感染症の臨床検体から

のウイルス分離の作業を日常的に実施して

いる当施設で、施設内ポリオウイルス感染か

ら地域社会へのポリオウイルス再侵入のリ

スクを最小限とするための、臨床検体の安全

な取扱いと封じ込め(バイオリスク管理)の
徹底のための研究を行う。 
B	 研究方法	
	 WHO による guidance	for	non-poliovirus	

facilities	 to	 minimize	 risk	 of	 sample	

collections	 potentially	 infectious	 for	

polioviruses	(draft	4	Sep	2017)	（以下

WHO ガイダンス）の定義で Non-PIM 施設に相

当し、主に呼吸器系の臨床検体からのウイル

ス分離を日常的に行っている当施設は、同ガ

イダンスでは、レベル３の lowest	risk	

group であり、そのリスク管理は、Annex1-6

に示されている。	

	 それに則して、今回我々は、検体採取から

分離、そして廃棄に至る一連の過程における

PV 感染リスクを洗い出した。また、これま

でのウイルス分離におけるワクチン株ポリ

オウイルスの分離がどれだけの頻度で分離

されていたかを過去 16 年間にさかのぼって

調査した。	

	

C	 研究結果	

	 当施設は呼吸器系のウイルス分離を得意

としているためか、職員の意識としてポリオ

ウイルスは、ほとんど考慮されていなかった。

だが、低いとはいえリスクは、検体採取、検

体の細胞への接種、ウイルス液の回収とウイ

ルス同定、残遺細胞と用いたピペットやプレ

ートの廃棄等に、配慮が必要であることがわ

かった。	

	 当施設では、2002 年から 2011 年まで毎年

のようにワクチン株と思われるポリオウイ

ルスを分離していた。頻度的には、その間の

分離検査検体数は 37,427 件あり、その中か

ら 23 件で PV が分離されていた（0.06%）。内

訳は、1 型が 12 株、3 型が 3 株で、2 型も 8

株分離されていた。これらの分離ウイルスは、

厚生労働省からの通達に従い、すべて 2016
年 2 月にすべて高圧蒸気滅菌処理後、廃棄
されていた。なお、廃棄にいたるまでは、こ

れらのウイルスは、施錠可能な部屋に設置さ

れた－80℃のフリーザー中で保管されてい
た。	

 
D考察	
	 可能性は極めて低いとはいえ、当施設でも

ワクチン株の実験室内感染リスクは、確かに

あったといえる。そうしたリスクについても、

研究室関係者に周知させておくべきであっ

た。ただし、2012 年以降は一株の PV も分離

されていなかった。これは、同年に本邦のポ

リオウイルスワクチン接種が生ワクチンか

ら不活化ワクチンに替わったことを、如実に

反映していると考えられた。	

	 今後は、さらに過去のデータの解析を深め、

ガイダンスのAnnex2のPV感受性培養細胞表



のうちのどのような細胞で分離がなされて

いたか、接種からどれくらいの時間で細胞の

変性効果が見られていたかなどのデータを

集め、ウイルス分離、培養にかかわる時間軸

での実験室内感染のリスクについて考察す

る必要がある。	

	 また、Annex1-6 は、実験室での感染に由

来する地域への感染拡大への懸念に対する

リスク軽減に、免疫状態が重要であることに

ついても言及している。もしものことを考え

れば、一般地域住民や職員の抗体価について

の情報ならびに、職員に不活化ワクチンを接

種するような場合、どの程度の免疫が形成さ

れるのかについても、調べておく必要があろ

う。これは今後への宿題である。	

E.	 結論 
	 可能性は極めて低いとはいえワクチン株

ポリオの感染リスクは、たとえ主に呼吸器系

のウイルスを扱う施設においても存在する。

同リスクについて、具体的に仕事のプロセス

ごとに明らかにし、研究室関係者に周知させ

ておくべきである。 
 
G.	 研究発表 
１．論文発表 
	 	 なし 
２．学会発表 
	 	 なし 
H.	 知的財産権の出願・登録状況 
1．特許取得 
	 	 なし 
２．実用新案登録 
	 	 なし 
３．その他 
	 	 とくになし 
 

＊【健康危険情報】	
該当なし	
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