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概 要 

細菌第二部は、主として呼吸器系感染症の原因となる病

原細菌、全身感染症、日和見感染症、抗酸菌等の慢性持

続性感染症起因菌、毒素産生菌、嫌気性菌などについて、

細菌学、感染症学などの観点から細菌の病原性（薬剤耐

性を含む）や感染症の病態などに関する研究を実施し、

また、上記の病原体や感染症の最終確認（レファレンス）

業務を担当した。一方、薬事法やその他の関連法令に則

り、各種の細菌ワクチンの国家検定業務および、各種標

準品の作成等を担当した。部全体としては、担当する病

原体の検査や血清診断、ワクチン等の品質管理技術の向

上を目指し、試験・検査法の改良等様々な検討や研究を

行なった。各室の担当業務を以下に示す。第一室（抗生

物質製剤の日局標準品の作製や一斉監視指導収去検査な

どの品質管理、各種の薬剤耐性菌およびそれらによる感

染症の調査や対策等に関する研究）。第二室（ヘモフィ

ルス b 型菌（Hib）ワクチンの品質管理と生物学的製剤の

無菌試験、およびマイコプラズマ、インフルエンザ菌な

どに関する研究）。第三室（破傷風、ジフテリアの予防

のためのトキソイドワクチンや各種の抗血清の品質管理

および破傷風菌、ジフテリア毒素産生菌等に関する研究）。

第四室（BCG 製剤と精製ツベルクリンの品質管理と結核

菌を含むヒト病原性抗酸菌（らい菌を除く）に関する研

究）。第五室（百日咳ワクチンの品質管理、エンドトキ

シン試験、特殊毒性試験、生物統計および百日咳菌に関

する研究）。  

 また、現状および将来的に必要となりうる細菌感染症

対策等を見据え、多剤耐性アシネトバクター、クロスト

リジウム・ディフィシル、バルトネラ属菌、ペニシリン

低感受性 B 群連鎖球菌、コリネバクテリウム・ウルセラ

ンス、ヘリコバクター・ピロリ、類鼻疽菌などの診断技

術の向上、臨床分離菌の遺伝子／分子疫学解析などを実

施した。さらに、厚労省の依頼に基づき、臨時に NDM-1

産生腸内細菌などの緊急調査を実施した。  

 研究業務および品質管理業務の詳細については担当室

毎に記述するが、本年度に部として取り組んだ主な課題

を以下に示す。  

１．WHO（WPRO）、JICA などの各種海外支援（研究）

プロジェクト、国際協力事業等に協力  

２． WHO の“ Collaborating Center for Research and 

Reference Services for Immunological and Biological 

Products”としての活動  

３．厚生労働省の院内感染対策サーベイランス（JANIS）

事業の運用支援と改善に関する研究  

４．薬剤耐性菌研究事業費等に基づき、国内医療機関等

への薬剤耐性菌の解析支援と共同研究  

５．地方衛生研究所の細菌検査担当者等を対象とした薬

剤耐性菌、C. difficile などの解析技術講習会  

６．ジフテリア、百日咳、ボツリヌス症などの検査や診

断、解析技術の向上と普及のため、地方衛生研究所の細

菌検査担当者等を組織してのレファレンス活動  

 また、厚生労働科学研究費補助金による新型インフル

エンザ等新興・再興感染症研究事業、医薬安全総合研究

事業、国際医学協力研究事業、難治性疾患克服研究事業、

および、文部科学研究費補助金などにより競争的原理に

基づく研究が実施された。 

 平成 22 年 6 月 1 日付で大塚菜緒研究員（第五室）、

平成 22 年 10 月 1 日付で久保田眞由美主任研究官が採用

された。一方、平成 23 年 3 月末日で、高橋元秀（第三

室長）が定年退官し、荒川宜親（部長）が名古屋大学大

学院医学系研究科及び山根一和（主任研究官）が川崎医

科大学へ転出した。臨時職員（JANIS 事業担当職員）と

して筒井敦子、山岸拓也、網中眞由美、臨時職員（事務

補助、研究補助）として瀬川晶子、甲斐久美子、瀧世志

江、小川(宮永)由弥子、单條友子、粕谷裕子、吉村由美

子、増田まり子、久保田(松岡)眞由美、長岡芳昭、岡宮

洋子、本郷有美子、鯵坂裕美が在籍し研究業務や品質管

理業務などを支援した。客員研究員として新谷三春、協

力研究員として黒川博史、川村久美子、長野則之、長野

由起子、土井洋平、八木哲也、赤羽貴行、岩島康仁、坂

本 崇、鈴木弘倫、玉井清子、中嶋知子、長沢光章、畑中

公基、本間 操、前側恒男、村端真由美、森本泰隆、山下

美穂子、山田幸司、流動研究員として石和玲子、加地千

春、研究生として中村幸嗣らが在籍し、様々な研究等に

従事した。 
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業 績  

調査・研究  

Ⅰ．薬剤耐性菌に関する研究 

１．薬剤耐性菌及び抗菌薬関連下痢症等に関する菌株・

検体等の解析依頼の概要 

 医療機関等から依頼を受けた菌株・検体について、薬

剤耐性菌の耐性遺伝子検査、毒素遺伝子検査、菌種同定

及び菌株タイピング解析、Clostridium difficile 分離同定及

び毒素検出等の解析を実施し、それらの結果を依頼施設

に報告した。依頼菌株の菌種については、Enterococcus 

spp.（21 株）、Staphylococcus spp.（18 株）、Streptococcus 

agalactiae（65 株）、C. difficile（83 株）、Bacillus cereus（3

株）、Pseudomonas spp.（13 株）、Escherichia coli（33 株）、

Enterobacter cloacae（8 株）、Citrobacter spp.（5 株）、Proteus 

spp.（1 株）、Klebsiella spp.（17 株）、Acinetobacter spp.

（51 株）、Aeromonas hydrophila（1 株）、Serratia marcescens

（11 株）、Empedobacter brevis（1 株）、Chryseobacterium 

meningosepticum（1 株）、Capnocytophaga sputigena（1 株）、

Helicobacter spp.（2 株）であった。なお、菌株は感染研

細菌第二部の管理番号（MRY 番号）を付与して保存した。

［松井真理、山根一和、鈴木里和、和知野純一、加藤は

る、木村幸司、甲斐久美子、吉村由美子、瀧世志江、筒

井敦子、山岸拓也、柴山恵吾、近田俊文、荒川宜親］ 

 

２．我が国における新たな多剤耐性菌の実態調査等に関

する研究 

 厚生労働省健康局結核感染症課長・通知（健感発 0910

第 1 号：平成 22 年 9 月 10 日）により、2010 年 9 月から

12 月にかけて、カルバペネム系、フルオロキノロン系、

アミノ配糖体系の 3 系統すべての抗菌薬に耐性を示す腸

内細菌科の細菌を全国の医療機関より収集し、PCR 法に

より、NDM-1 型、KPC 型、IMP-1 型、IMP-2 型、VIM-2

型の 5 種類のカルバペネム耐性遺伝子の検出を行った。

調査期間中、153 株が国立感染症研究所に送付され、う

ち 72 株（47.1％）が IMP-1 型カルバペネム耐性遺伝子陽

性、2 株（1.3%）が NDM-1 型カルバペネム耐性遺伝子陽

性、同じく 2 株（1.3％）が KPC 型カルバペネム耐性遺

伝子陽性であった。KPC 型カルバペネム耐性遺伝子を保

有していた 2 株はいずれも渡航歴のある同一患者より分

離された Klebsiella pneumoniae であったが、NDM-1 型カ

ルバペネム耐性遺伝子を保有していた K. pneumoniae 2

株はいずれも渡航歴の無い 2 名の患者より分離されたも

のであった。本研究の結果は我が国においてカルバペネ

ム耐性を示す腸内細菌科の多剤耐性菌が広く蔓延してい

ることを示すものではなかったものの、渡航歴の無い患

者から NDM-1 型カルバペネム耐性遺伝子保有株が分離

されたこと、及び、多くの IMP-1 型メタロ-β-ラクタマ

ーゼ保有株が報告されたことは、今後もこれらの多剤耐

性菌の動向を注視する必要性を示すと考えられた。［近田

俊文、山根一和、鈴木里和、和知野純一、松井真理、甲

斐久美子、吉村由美子、瀧世志江、筒井敦子、山岸拓也、

荒川宜親］ 

 

３．多剤耐性緑膿菌の分子疫学に関する研究 

 国内のある医療機関における多剤耐性緑膿菌の分子疫

学的解析を約 3 年間にわたり行った。2006 年 1 月から

2009 年 6 月の間、59 人の入院患者より多剤耐性緑膿菌が

分離され、パルスフィールド電気泳動法（PFGE）ではそ

れらは大きく３つのクラスター（A 群、B 群、C 群）に

分かれた。死亡率は、PFGE C 群の方が非 C 群よりも高

く、多変量解析では、PFGE C 群は呼吸器検体からの分

離と相関していた（オッズ比 22）。尿路系の処置の改善

により PFGE A 群と B 群が、呼吸器系の処置の改善によ

り PFGE C 群が制圧された。多剤耐性緑膿菌が主に尿検

体から分離されている場合であっても、重症患者に伝播

する前に呼吸器系の処置に介入する必要があると考えら

れた。［筒井敦子、鈴木里和、松井真理、山根一和、近田

俊文、荒川宜親］ 

 

４．アシネトバクター属細菌のキノロン耐性の解析 

 2000 年から 2011 年 3 月にかけて、医療機関から分離

されたアシネトバクター属細菌のうち、遺伝子学的手法

で Acinetobacter baumannii と同定された菌株 34 株を対象

に、フルオロキノロン系抗菌薬耐性と DNA ジャイレー

ス（GyrA）、トポイソメラーゼ IV（ParC）の変異を調べ

た。34 株中、22 株が ciprofloxacin、levofloxacin に耐性を

示した。耐性株はいずれも GyrA（Ser83）、ParC（Ser80

あるいは Glu84）の両方に変異があったのに対して、感

性株では GyrA、ParC の変異は見られなかった。［松井真

理、荒川宜親］ 

 

５．新型メタロ-β-ラクタマーゼ SMB-1 の解析 

 国内の医療機関から送付された多剤耐性 Serratia 

marcescens のカルバペネム耐性に関する耐性因子の検索

を行ったところ、これまでに報告のないメタロ-β-ラク

タマーゼ（SMB-1 と命名）を産生していることがあきら

かとなった。また、本メタロ-β-ラクタマーゼ遺伝子は

ISCR1 とよばれる DNA 転位因子と連動して DNA 上を転
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位する可能性が示唆された。［和知野純一、荒川宜親］ 

 

II．類鼻疽菌に関する研究 

１．国内で分離された類鼻疽菌のタイピング 

 日本国内で分離された類鼻疽菌のタイピングを行った。

PFGE 法と MLST 法を用いたところ、感染したと考えら

れる地域が明らかに異なる菌でも MLST 法では同じタイ

プと判定される場合があった。PFGE 法ではそれぞれの

患者から分離された株のタイプは異なり、再発例では同

一のタイプに分類されたことから、日本において類鼻疽

菌のタイピングを行う場合は PFGE 法によるタイピング

が有効であると考えられた。［山根一和、堀野敦子］ 

 

２．類鼻疽菌株の受け入れと同定 

 本年度は他機関より類鼻疽菌株を 3 件受け入れた。こ

れらの菌株について培養法、核酸試験法を行い類鼻疽菌

であると確認した。 

［堀野敦子、山根一和］ 

 

３．類鼻疽菌の LAMP 法の検討 

 これまでに類鼻疽菌の LAMP 法は一例の報告がある

が、我々は、既報より高感度のプライマー群を設計した。

このプライマー群は近縁種の Burkholderia 属には反応せ

ず、特異度にも問題はなかった。類鼻疽患者検体は国内

では入手できないため、現在、臨床検体を用いた検討を

共同研究先のタイ・コンケーン大学にて行っている。 

［堀野敦子、山根一和、KKU; Ganjana Lertmemongkolchai］ 

 

III. インフルエンザ菌/細菌性髄膜炎起因菌に関する研

究 

１．小児における侵襲性感染症由来 Haemophilus 

influenzae の疫学的解析 

 Haemophilus influenzae 莢膜 b 型菌(Hib)に対するワク

チン導入による Hib による侵襲性感染症例の動向ならび

に Hib 以外の H. influenzae による侵襲性感染症例の調査

を引き続き行った。疫学調査に参加している全国 9 県で

小児侵襲性感染症から分離された H. influenzae 129 株に

ついて、莢膜血清型、薬剤感受性試験等の解析を行った。

数例の無莢膜型菌を以外では、分離菌のほとんどが b 型

菌であり、b 型以外の莢膜型の菌株分離は確認されなか

った。［木村幸司、久保田(松岡)眞由美、佐々木裕子、加

藤はる、荒川宜親］ 

 

２．小児細菌性髄膜炎培養陰性症例の起因菌推定 

 細菌性髄膜炎疑い症例において、培養陰性の髄液検体

について遺伝子増幅法により起因菌推定を行った。4 検

体の培養陰性髄液検体のうち、 1 検体において

Haemophilus influenzae が 、 他 の 1 検 体 に お い て

Streptococcus pneumoniae 遺伝子が検出され、残りの検体

では陰性であった。［佐々木裕子、久保田(松岡)眞由美、

木村幸司、加藤はる、荒川宜親］ 

 

IV.  抗菌薬関連下痢症に関する研究 

１．Clostridium difficile BI/NAP1/027 株の loop-mediated 

isothermal amplification (LAMP)法による検出 

C. difficile の BI/NAP1/027 株に特異的な slpA 遺伝子を検

出する LAMP 法により、type 027 臨床分離株、および、

他のタイプの臨床分離株を解析し、本法の感度、特異度

を検討した。〔加藤はる、荒川宜親〕 

 

２．Clostridium difficile の院内伝播に関する検討 

多施設における Clostridium difficile 優勢株の調査を目的

とし、国立病院機構を中心に複数の医療施設に菌株収集

を依頼した。分離培養検査を行っていなかった施設を対

象に国立感染症研究所で C. difficile 分離培養講習会を開

いた(平成 22 年 12 月 10 日)。また、今までの研究結果か

ら日本で頻繁に分離されるタイプと PCR ribotype 027 株

を PCR で簡便に同定する方法の開発に着手した。〔加藤

はる、吉村由美子、甲斐久美子、瀧世志江〕［赤羽貴行（安

曇野赤十字病院）］［里村秀行（千葉県がんセンター）］［田

中伸、高橋正彦（東京医療センター）］ 

 

３．解析を依頼された検体あるいは Clostridium difficile

菌株の検討 

重症例からの検体や菌株、binary toxin 遺伝子陽性菌株、

アウトブレイク疑い事例における分離株について、毒素

産生性の検討、および、NAP1/027 株かどうかを含めて

のタイピング解析を行った。 

〔加藤はる、吉村由美子、甲斐久美子、瀧世志江、荒川

宜親〕 

 

V. マイコプラズマに関する研究 

１．マイコプラズマ感染における肺外発症、特に関節炎

の新規診断法の検討ならびに病態解析 

 過去の複数の疫学報告においてリウマチ性関節炎患者

の関節液からの検出率が有意に高い Mycoplasma 

fermentans について、生菌投与動物モデルを作成し、関

節炎病態ならびに新規ELISA診断法評価やM. fermentans

糖脂質前投与の影響を解析してきた。今年度は、生菌投

与動物血清中の RA 早期診断マーカーである抗環状シト

ルリン化ペプチド(CCP)抗体価について調べた。これま

での知見では、抗 CCP 抗原はヒトの酵素により生成され

るが、M. fermentans にも類似の酵素がある。また、生菌

投与動物の血清抗体が認識する抗原蛋白を LC-MS/MS
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にて解析した結果、抗原変異エピトープを有するリポタ

ンパク質が抗原候補として Mascot スコア 183、アミノ酸

配列 coverage 17%で推定された。［佐々木裕子、永田典

代・原嶋綾子（感染病理部）、網 康至・須崎百合子（動

物管理室）、松田和洋（産業技術総合研究所）、荒川宜親］ 

 

２．肺炎マイコプラズマの流行と型別の関連性の検討 

 Mycoplasma pneumoniae の感染が疑われる患者のス

ワブよりゲノム DNA を抽出し、協力研究者が所属する

6カ所の地方衛生研究所で LAMP法による検出を行って

いる。ここで陽性になった M. pneumoniae 検体につい

て p1 領域における RFLP 法で型別を行っている。以前

の報告から予想された流行株と異なり、これまでなくⅡ

型亜種株が多く検出されており、マイコプラズマ肺炎流

行状況との関連を観察している。 

［感染研；堀野敦子、蒲地一成、鯵坂裕美、秋田健康環

境センター；八柳 潤、東京都健康安全研究センター；

奥野ルミ、神奈川県衛生研究所；高橋智恵子、大阪府立

公衆衛生研究所；勝川千尋、高知県衛生研究所；松本一

繁、藤戸亜紀、愛媛県立衛生環境研究所；烏谷竜哉］ 

 

Ⅵ. B 群連鎖球菌に関する研究 

１．VITEK2 によるペニシリン低感受性 B 群連鎖球菌の

検出の検討 

 自動薬剤感受性試験機器 VITEK2 を用いて、既に

PBP2X 遺伝子に変異があることが明らかになっている

ペニシリン低感受性 B 群連鎖球菌について、どのような

判定結果になるかを検討した。［木村幸司、甲斐久美子、

荒川宜親］ 

 

Ⅶ．ボツリヌス菌、ボツリヌス毒素に関する研究 

１．ボツリヌス毒素検出系の整備と G 型ボツリヌス抗

毒素の作製 

 マウス接種法に代わるボツリヌス毒素の高感度検出

系として DELFIA と AlphaLISA を用いて A 型神経毒

素の検出感度を比較した。前者の検出感度はマウス接種

法の 5 分の 1 と低かったが、後者は同程度の検出感度

を示し、反応時間や操作性の点から毒素検出系として優

れていることが明らかとなった。また、ボツリヌス G

型血清の作製として、菌の培養、毒素精製、トキソイド

化による免疫用抗原を調整した後、ウサギに接種して高

い力価の血清を得た。今後、EP より入手した標準品に

標準化を実施し、得られた結果を全国衛生微生物技術協

議会理事会で承認を得て、地方衛生研究所へ配布する。

［高橋元秀、見理 剛、山本明彦（感染研）、向本雅郁、

幸田知子（大阪府立大）：厚生労働科学研究費補助金 新

興・再興感染症研究事業］ 

 

２．C 型および D 型ボツリヌス抗毒素の作製 

 食品中のボツリヌス菌の分離同定には、最終的にはマ

ウスを使用する動物実験が世界的な標準法である。国内

では食中毒患者診断用の ABEF の各毒素検出用の血清

は用意されていたが、C と D 型毒素の診断用血清は調

整されていなかった。今回、感染症法のバイオセキュリ

ティ対応および食品衛生法上の検査法充実の目的で、羊

免疫用の抗原作製、免疫血清の標準化試験を実施して、

各地方衛生研究所に配布するとともに、食品等の検査機

関にも交付する方法を検討した。［高橋元秀、見理 剛、

浅尾 努（日本食品分析センター）、小崎俊司、幸田知

子（大阪府立大）：厚生労働科学研究費補助金 食品の

安心安全確保推進研究事業］ 

 

３．糖鎖結合中空糸を用いたボツリヌス毒素除去 

 糖鎖を用いたボツリヌス毒素除去法を開発するため、

前年のラクトース結合中空糸に引き続き、Gb3 結合中

空糸（DIC 株式会社との共同研究で供与）への B 型ボ

ツリヌス 16S 毒素のへの吸着を試みた。中空糸 5cm2

に、約 300000 マウス LD50 の精製毒素（Okra 株由来）

を含む水溶液 1ml を加え一晩 4℃で震盪し、上清中の毒

素量を Western blotting 法およびマウスを用いたバイ

オアッセイ法で調べたところ、70%程度の毒素が溶液中

から除かれていることが確認され、ボツリヌス 16S 毒

素除去には、90%以上を除去できるラクトース結合中空

糸の方が、Gb3 結合中空糸よりも適していることが示

唆された。［石和玲子、岩城正昭、高橋元秀、荒川宜親、

NEDO「糖鎖機能活用」プロジェクト］ 

 

４．糖鎖との相互作用を用いたボツリヌス毒素検出の試

み 

 糖鎖と毒素の相互作用を簡便に検出するための 96 穴

アレイデバイスの開発を目的に、Local Surface Plasmon 

Resonance (LSPR)原理を用いた検出系の開発を試みた。

ラクトースおよび Gb3 に結合しグルコースに結合しな

いことが知られている B 型ボツリヌス 16S 毒素を用い、

これら糖鎖を結合したアレイによって上記の結合が検出

できるかどうかを検討した。検出は、糖鎖と毒素の結合

に寄って引き起こされる吸収スペクトルの変化を指標と

して行なった。現在までのところ特異的結合を検出する

に至っておらず、検出アレイへ 

の糖鎖結合方法の改良等のさらなる検討が必要と考えら

れる。［石和玲子、岩城正昭、高橋元秀、荒川宜親、NEDO

「糖鎖機能活用」プロジェクト］ 
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Ⅷ．ジフテリアおよび類似疾患に関する研究 

１．野外動物に置ける Corynebacterium ulcerans のス

クリーニング 

 新たにジフテリア様症状を呈する２名の患者からジフ

テ リ ア 毒 素 産 生 性 Corynebacterium ulcerans

（C.ulcerans Tox+）を分離した。両患者の環境調査にお

い て 飼 い ネ コ か ら 患 者 と 遺 伝 子 型 が 一 致 す る

C.ulcerans Tox+が分離された。全国的な菌分布調査では、

5 カ所の愛護センターのネコとイヌより C.ulcerans 

Tox+が分離された。また、名古屋市の動物病院における

ネコの調査では、１匹から毒素非産生性の C.ulcerans

を分離した。野外活動時間の多いイヌやネコは本菌を保

菌または感染している可能性が高く、動物からは動物へ

の菌の伝播も確認した。感染動物は排菌量が多いために、

免疫力が低下している人は感染リスクが高い。本調査の

成果により C.diphtheriae 感染によるジフテリアの届出

基準に、C.ulcerans 感染に対する注意・啓蒙を含む内容

が追記された。（厚生労働省健康局結核感染症課長 健感

発 0114 第 1 号 平成 23 年 1 月 14 日）［小宮貴子、山

本明彦、岩城正昭、見理 剛、高橋元秀（感染研）、地方

衛生研究所およびジフテリアレファレンスセンター、日

本小動物獣医会各位、東京医科歯科大学、大阪府立大学］ 

 

Ⅸ．結核等抗酸菌に関する研究 

１．結核菌のピラジナミド作用メカニズムの解析 

 結核の治療薬であるピラジナミドの作用機構の解析を

おこなった。ピラジナミドの活性型であるピラジン酸の

存在下でRv1330c蛋白がATPase活性を発現することが

抗菌活性のメカニズムであることが示唆された。［柴山恵

吾、森茂太郎、和知野純一、荒川宜親］ 

 

２．結核菌由来新規ヌクレオチド加リン酸分解酵素の機

能構造相関解析とその応用 

 結核菌由来新規ヌクレオチド加リン酸分解酵素につい

て詳細な機能構造相関解析を行い、本酵素に特異的な多

量体構造が活性の発現に必須であることを示した。さら

に、新規抗結核薬の開発を目的として、本酵素の活性を

阻害する新規化合物のスクリーニングを進めた。［森茂太

郎、和知野純一、柴山恵吾、荒川宜親］ 

 

３．結核菌のゲノム上に存在する機能未知遺伝子・タン

パク質の解析 

 6 種類の結核菌由来機能未知タンパク質（Rv3779、

Rv3780、Rv3781、Rv3783、Rv3784、Rv3785）につい

て、それぞれ大腸菌内での発現系を構築した。条件検討

の結果、Rv3780 について大腸菌内で大量発現させる条

件を決定した。さらに、FPLC を用いて SDS-PAGE 上

で卖一バンドになるまで Rv3780 の精製を行った。［森茂

太郎、柴山恵吾、荒川宜親］ 

 

Ⅹ．ヘリコバクターピロリに関する研究 

１．Helicobacter pylori の asparaginase の解析 

 H. pylori の asparaginase を精製して、病原性への関与

を調べた。動物実験により、この蛋白が感染成立に重要

であることを明らかにした。［柴山恵吾、森茂太郎、和知

野純一、荒川宜親］ 

 

Ⅺ．百日咳菌に関する研究 

１．新規百日咳血清診断法の開発に関する研究 

 百日咳血清診断の精度向上を目的に新規血清診断法の

開発を行った。患児血清を用いた抗原スクリーニングに

おいて protein X が新たに診断用抗原として同定され、

protein X は Bordetella 属細菌の中で百日咳菌に特異的で

あること、さらに国内製造所 4 社の DTaP ワクチンには

protein X が含まれないことが示された。組換え protein X

を用いた ELISA 測定系を構築し、百日咳患児血清、ワ

クチン未接種健常児血清、ワクチン接種健常児血清中の

抗 protein X IgG 抗体価を評価した。その結果、患児血清

と両健常児血清では抗体価に有意差（p < 0.01）が認め

られ、さらに患児血清では急性期から回復期にかけて抗

protein X 抗体価が上昇することが判明した。［大塚菜緒，

中村幸嗣，権平文夫（デンカ生研），蒲地一成，荒川宜親］ 

 

２．百日咳菌の自己凝集能に関する研究 

百日咳菌の簡易同定法として免疫血清を用いた菌凝集検

査が広く利用されている。しかし、近年の百日咳流行株

には自己凝集能を有する菌株が認められ、臨床現場では

菌同定が困難となる場合がある。そこで、自己凝集株を

解析したところ、自己凝集能は培養温度や global 

regulator である bvg 制御系の阻害剤により消失すること

が明らかとなった。また、自己凝集株は継代培養により

自己凝集能を失うことが判明し、発現蛋白質の比較解析

から自己凝集に関与すると考えられる複数の膜蛋白質を

同定した。［大塚菜緒, 蒲地一成］ 

 

３．大学における百日咳流行の予防・制御に関する研究 

 大学、特に医学部における百日咳流行の実態を明らか

にすることを目的に、わが国の医学部生 206 名を対象に

百日咳保菌調査を実施した。2 大学の医学部生（2 年生

および 5 年生）を対象に百日咳遺伝子検査を実施した結
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果、第 1 回調査（2010 年 5 月、流行シーズン、検査対

象者 105 名）、第 2 回調査（2010 年 11 月、非流行シー

ズン、検査対象者 101 名）ともに陽性者は 0 名であった。

大学医学部生における百日咳流行は集団施設への百日咳

菌侵入が原因となる可能性が指摘され、平成 23 年度も

引き続き同調査を実施する。［蒲地一成，鰺坂裕美，竹内

啓晃（高知大），八木哲也（名古屋大）］ 

 

４．遺伝子検査を用いた百日咳サーベイランスシステム

の構築と評価に関する研究 

昨年度に引き続き、地方衛生研究所６機関と協力して遺

伝子検査に基づく百日咳サーベイランスを実施した。こ

れまでに百日咳疑い患者検体 393 件について百日咳

LAMP 検査を実施し、26 検体（6.6%）が陽性を示した。

陽性例は東京都 13 件、高知県 9 件、大阪府 4 件であり、

東京都では 4 種類、大阪府では 2 種類、高知県では 1 種

類の流行株の存在を認めた。高知県では百日咳疑い患者

の 5.4％（5/92）にマイコプラズマ遺伝子が検出され、

遺伝子検査による病原体鑑別の必要性が指摘された。［蒲

地一成，鰺坂裕美，堀野敦子，八柳潤（秋田衛研），奥野

ルミ（都健安研セ），高橋智恵子（神奈川衛研），勝川千

尋（大阪公衛研），烏谷竜哉（愛媛衛研），松本一繁，藤

戸亜紀（高知衛研）］ 

 

Ⅻ．その他の研究 

１．病原体管理システムの構築 

 現行の感染症法で病原体の安全保管とトレーサビリテ

ィを管理し、同時にパンデミック感染症発生時などの大

量サンプル処理を効率的に行う為に、病原体の登録、保

管、輸送、廃棄における一括管理システムを開発し、バ

イオセキュリティ及びバイオセーフティの同時確立に寄

与することを目的とする。本年はプロトタイプ（ローカ

ル完結型）の構築を完了し、試験運用によってシステム

の基本的機能を確認した。［篠原 克明、倉田 毅、駒野 淳、

髙田 礼人、氏家 誠、山本 明彦、徐 紅、白倉 雅之、奥

谷 晶子、：厚生労働科学研究費補助金新型インフルエン

ザ等新興・再興感染症研究事業］  

 

レファレンス業務 

Ⅰ．薬剤耐性菌関係 

１．バンコマイシン耐性腸球菌（VRE）検査のためのコ

ントロール菌株及び標準作業手順書の提供 

 地方衛生研究所及び医療機関等の VRE の遺伝子検査

等に協力するために、そのコントロール菌株（DNA 抽出

物を含む）及び標準作業手順書を提供した。 

［近田俊文、鈴木里和、山根一和、加藤はる、松井真理、

和知野純一、甲斐久美子、吉村由美子、瀧世志江、筒井

敦子、荒川宜親］ 

 

２．薬剤耐性菌の耐性遺伝子検査のためのコントロール

菌株及び検査データ資料の提供 

 地方衛生研究所及び医療機関等の基質特異性拡張型β

-ラクタマーゼ産生菌、メタロ-β-ラクタマーゼ産生菌の

遺伝子検査等に協力するために、それらのコントロール

菌株（DNA 抽出物を含む）を検査データ資料とともに提

供した。［近田俊文、山根一和、鈴木里和、松井真理、和

知野純一、甲斐久美子、吉村由美子、瀧世志江、筒井敦

子、荒川宜親］ 

 

Ⅱ．ジフテリア菌関係 

1. 菌株分与 

(1) 平成 22 年 6 月 1 日 Corynebacterium ulcerans を大

阪府立大学大学院感染制御学講座獣医感染症学教室へ分

与した。  

(2) 平成 22 年 6 月 2 日 Corynebacterium diphtheriae(毒

素非産生株)を岐阜大学大学院医学系研究科へ分与した。 

(3) 平成 22 年 7 月 6 日 Corynebacterium ulcerans を大府

立公衆衛生研究所へ分与した。 

(4) 平成22年8月31日 Corynebacterium diphtheriae PW 

8 を横浜市衛生研究所へ分与した。 

(5) 平成 22 年 9 月 28 日 Corynebacterium diphtheriae  

PW 8 と Corynebacterium ulcerans を日研生物医学研究所

へ分与した。 

(6) 平成 23 年 3 月 28 日 Corynebacterium diphtheriae  

PW 8 と Corynebacterium ulcerans を川崎市衛生研究所へ

分与した。 

 

２．試験毒素・抗毒素分与 

(1) 平成 22 年 5 月 11 日 ジフテリア試験毒素・標準ジ

フテリア抗毒素を北里研究所、デンカ生研、武田薬品工

業株式会社、阪大微生物病研究会へ分与した。 

(2) 平成22年10月 25日 ジフテリア試験毒素を北里研

究所、武田薬品工業株式会社、化学及血清療法研究所へ 

分与した。 

(3) 平成 23 年 1 月 11 日 ジフテリア試験毒素 SRL 医

科分析センターへ分与した。 

(4) 平成 23 年 2 月 15 日 ジフテリア試験毒素 阪大微

生物病研究会へ分与した。 

 

Ⅲ．百日咳関係 
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１．百日咳 LAMP 診断キットの供与 

 百日咳実験室診断の強化・拡充を目的に、地方衛生研究

所 17 施設に百日咳 LAMP 診断キット（22 キット）の供与を行

った。また遺伝子検査用陽性コントロール DNA を 1 施設に

供与した。［鯵坂裕美，蒲地一成］ 

 

サーベイランス業務 

Ⅰ．院内感染対策関係 

１．厚生労働省院内感染対策サーベイランス事業

（JANIS）の運営 

 厚生労働省院内感染対策サーベイランス事業（JANIS）

は検査部門、全入院患者部門、手術部位感染（SSI）部門、

集中治療室（ICU）部門、新生児集中治療室（NICU）部

門の 5 部門より構成されており、平成 23 年 2 月現在、国

内の 951 医療機関が参加している。事業で収集した院内

感染や薬剤耐性菌による感染症の発生状況、薬剤耐性菌

の分離状況を一般や参加医療機関に公開、還元するとと

もに、平成 22年度は1319件の問い合わせ対応を行った。

また、平成 23 年 2 月感染症法の届け出対象疾患に「薬剤

耐性アシネトバクター感染症」が追加された事に伴い、

全入院患者部門の対象薬剤耐性菌として「多剤耐性アシ

ネトバクター」を追加し、入力支援ソフトの改訂等を行

った。病原微生物検出情報（IASR）平成 23 年 1 月号の

特集記事、特集関連記事として JANIS に関する記事を掲

載したほか、環境感染学会、日中韓感染症フォーラムに

おいて事業の概要を報告した。［山岸拓也、筒井敦子、網

中眞由美、鈴木里和、山根一和、小川(宮永)由弥子、瀧

世志江、荒川宜親］ 

 

２．院内感染対策サーベイランス事業におけるデータ解

析手法に関する検討 

 2009 年に JANIS 検査部門に提出された MIC 値をもと

に、MIC 値の精度管理基準を作成した。正しいと考えら

れるデータは、１．MIC 値が 2 のべき乗で報告されたデ

ータ、２．2 のべき乗でない MIC 値が報告された場合、

薬剤感受性検査測定法コードが Etest を意味する「41」

に設定されたデータ、３．サルファメトキサゾール/トリ

メトプリム（ST 合剤）の MIC 値が 10×2n で報告された

データのいずれかの条件に合致する場合である。明らか

に誤っているデータとして警告が必要なデータとして、

１．MIC 値が 1024 μg/ml を超える値、２．2 のべき乗

でない MIC 値が報告された場合、ただし薬剤感受性検査

測定法コードが Etest に設定されているデータは除く、

３．ST 合剤の MIC 値が 2 のべき乗でない場合の 3 条件

必要であることが明らかになった。［山根一和、鈴木里和、

筒井敦子、山岸拓也、荒川宜親］ 

 

Ⅱ．百日咳関係 

１．百日咳の病原体診断 

 医療機関（12 施設）からの依頼を受けて、百日咳患者

の病原体診断を 19 件実施した。［鯵坂裕美，蒲地一成］ 

 

品質管理に関する業務 

Ⅰ．生物学的製剤の品質管理に関する業務研究 

１．日本薬局方アムホテリシンＢ標準品のロット更新評

価試験について 

 日局アムホテシリンＢ標準品のロット更新について、

その候補品 3 ロット（Lot D、Lot E、Lot F）を入手し、

日局標準品の力価基準となる Lot C との力価キャリブレ

ーション試験を行った。この力価試験（Bioassay 定量法）

は非常にばらつくことがこれまでの測定経験から分かっ

ているので、日を変えて 10 回繰り返して試験を行い、そ

れらの結果を統計学的に解析して各候補品ロットの力価

を算出した。今後、各候補品ロットの純度試験（アムホ

テリシン A 含量）も行い、総合的な結果からロット更新

を行う予定である。［近田俊文、单條友子、鈴木里和、松

井真理、森茂太郎、山根一和、粕谷裕子］ 

 

２．乾燥ヘモフィルス b 型ワクチン（破傷風トキソイド

結合体）の免疫原性試験評価系の検討 

 乾燥ヘモフィルス b 型ワクチン（破傷風トキソイド結

合体）の免疫原性試験評価系の検討 

 平成 21 年度に引き続き、Haemophilus influenzae 莢膜 b

型（Hib）ワクチンの免疫原性についての評価系作成を行

った。今年度は、免疫ラット血清について ELISA にて測

定した実測値の各試験間の比較方法を検討した。１）接

種ワクチン容量 0.01、0.02、0.04、0.08 single human dose

で実施した。２）個々の血清を 1/200, 1/400, 1/800, 1/1600

等に希釈し（最低 3 点を用いる）、規定の OD 値を示す血

清希釈倍率の逆数からエンドポイント値を求めた。３）

接種ワクチンの容量毎に求めた個々のエンドポイント値

を、自家製の参照ワクチンロットと平行線定量法で比較

し相対値を求めた。問題点として、個体差が大きい場合

の統計処理方法の検討、公的参照ワクチンが存在しない

ため抗体量としての値付けが出来ないことが残された。 

［佐々木裕子、木村幸司、久保田(松岡)眞由美、増田ま

り子、長岡芳昭、加藤はる］ 

 

３．エンドトキシンを特異的に結合するペプチドの検索 

 エンドトキシンは細菌細胞壁由来のショックを引き起
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こす強力な物質であるため、生物製剤への混入を防ぐた

めに厳重に管理されている。このようなエンドトキシン

を特異的に結合するペプチドをファージディスプレイ法

にて検索した。発見された Li5-001 はそのエンドとキシ

ンへの結合能力が大変強くエンドトキシン除去やその測

定に有用である。［松本 恵、堀内善信、山本明彦、落合

雅樹、丹羽 充、高木 隆、尾身博之、小林智美、鈴木

正嗣］ 

 

４．海外における細菌ワクチン品質管理体制の調査 

 感染研とほぼ同様な国家研究機関として品質保証の機

能をもつ英国 National Institute for Biological Standards and 

Control（NIBSC）を訪問して、細菌ワクチン部門の実施

内容を検証した。NIBSC における業務は 国家の品質管

理・保証に関わるだけでなく、WHO の委託機関および

EU 組織内の分担責務として、国際および EU 内標準品

等の製造と制定に関わっている。NIID の業務は感染症に

関する治療、診断、予防および疫学について、国内外に

目を向けて科学的な根拠を国民に示すことである。予防

を主眼とするワクチンの品質管理のうち、おもに国家検

定として関わってきた感染研の業務に SLP の書類審査

が追加されるが、NCL として感染症の予防領域を科学的

見地から責任もって示すには、品質管理に関わる基礎研

究の推進・継続は重要であることを再確認した。［高橋元

秀、落合正樹、岩城正昭：厚生労働科学研究費補助金医

薬品医療機器等レギュラトリーサイエンス総合研究事

業］ 

 

５．ウマ抗毒素製剤の WHO 新ガイドライン対応 

 現行のウマ抗毒素製剤の製造効率化、安全性確保とし

て、WHO が示している蛇抗毒素のガイドライン

（WHO-GL）に照らした蛇毒抗毒素製剤の検証と、この

GL をモデルに国内で製造するジフテリア抗毒素、ボツ

リヌス抗毒素製剤への適応を検証した。蛇毒抗毒素製剤

の製造工程管理と品質管理の検証、免疫用抗原であるハ

ブ及びまむし毒素の GMP 対応、まむし抗毒素製剤の臨

床での使用調査を実施し、需給実態と有効性および安全

性を検証した。国内製剤に関するハードの充実・改善点

を具体化し、不足の部分においてはソフトで対応するこ

とを検討中である。この蛇毒抗毒素製剤の WHO-GL 対

応の構築により、他のウマ抗毒素 5 製剤への適応・対応

策も具合化される。〔高橋元秀、見理 剛、山本明彦、岩

城正昭（感染研）、大隈邦夫、銀永明弘（化血研）、玉那

覇康二（沖縄県衛生環境研究所）、一二三亨（（独）災害

医療センター）、小崎俊司（大阪府立大）、櫻井信豪（（独）

総合機構、：厚生労働科学研究費補助金医薬品医療機器等

レギュラトリーサイエンス総合研究事業） 

 

６．輸出用製剤のロットリリースに関する研究 

 厚労省医薬品・医療機器等レギュラトリーサイエンス

総合研究事業「ワクチンの品質確保のための国家検定手

法の国際協調に関する研究」（渡邉班）の研究協力者とし

て、ユニセフ向け輸出用乾燥 BCG ワクチンについて日

本のロットリリースの問題点を整理した。［柴山恵吾］ 

 

７．インフルエンザワクチンのマウス白血球数減尐試験

の再評価に関する研究 

 マウス白血球数減尐試験（LP 試験）の精度・再現性を

向上させるため、高濃度ワクチン原液を用いワクチンメ

ーカー４社との共同研究を実施した。ワクチン高濃度原

液から小分け製品のタンパク濃度（約 200 µg/mL）とそ

の 3 倍濃度の検体を調製し LP 試験を実施した。感染研

とメーカー４社の試験成績を解析したところ、いずれの

検体、いずれの施設においても有意な LP 活性は認めら

れなかった。このことから、インフルエンザ HA ワクチ

ンには有意な LP 活性は含まれないと結論づけられ、小

分け製品に代わり高濃度ワクチン原液を用いた品質管理

が可能であることが示唆された。［持田恵子，福田靖，大

塚菜緒，久保田真由美，鰺坂裕美，蒲地一成］ 

 

８．国際標準精製百日せきワクチン（JNIH-3）の評価 

 2009 年、WHO は精製百日せきワクチンの力価試験用

に国際標準精製百日せきワクチン（国際標準品、34 IU/

アンプル）を制定した。そこで国際標準品に対する国内

標準品（51 U/バイアル）の力価を評価したところ、その

力価は 24.6 IU/バイアルと算出された（n = 3）。このこと

から、国際標準品を用いた国内 DPT ワクチンの力価は国

内標準品よりも低く見積もられる可能性が指摘された。

［福田靖，大塚菜緒，斎藤良一，持田恵子，鯵坂裕美，

蒲地一成］ 

 

９．百日せきワクチンの残存毒素活性評価に関する国際

共同検定への参加 

 現在、WHO では百日せきワクチン中の残存百日咳毒

素（PT）活性の評価にはマウスヒスタミン増感（HS）試

験法を推奨している。今回、NIBSC より HS 試験の代替

法として２種類の in vitro 試験法（Fetuin-ELISA、蛍光

HPLC）が提案され、NIBSC が主催する国際共同検定に

参加した。百日せきワクチン９検体について上記の in 

vitro 試験と現行の HS 試験を実施し、その成績を NIBSC

に報告した。なお、２種類の in vitro 試験法で得られた成
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績には高い相関が見られたが、一方、HS 試験では残存

PT 活性はほとんど検出されなかった。［久保田眞由美，

大塚菜緒，福田靖，鰺坂裕美，持田恵子，蒲地一成］ 

 

Ⅱ．抗生物質製剤の品質管理に関する業務研究 

１．収去検査による抗生物質医薬品の品質管理研究 

 今年度の医薬品等一斉監視指導での収去検査は、抗生

物質医薬品の注射剤（注射用テイコプラニン：11 ロット）

について力価試験（Bioassay 定量法）、確認試験（IR 及

び NMR 解析）、エンドトキシン試験を、注射剤（リンコ

マイシン塩酸塩水和物注射液：16 ロット）について力価

試験（HPLC 定量法）、確認試験（NMR 解析）、エンドト

キシン試験を、経口剤（セフジトレンピボキシル細粒：7

ロット／錠：5 ロット）について力価試験（HPLC 定量

法）、確認試験（NMR 解析）を行い、検査結果を報告し

た。収去製剤の全ての試験で「適合」と判定された。な

お、力価試験（HPLC 定量法）の適否判定基準について、

生物活性物質部と細菌第二部で種々検討した後に、標準

作業手順書（SOP）を改訂した。［近田俊文・鈴木里和・

松井真理・森茂太郎・山根一和・单條友子・粕谷裕子・

荒川宜親（細菌第二部）、宮崎義継・村上裕子・金子幸弘・

石川 淳・深澤秀輔・星野泰隆（生物活性物質部）、細菌

第二部第五室、血液・安全性研究部第三室］ 

 

２．抗生物質医薬品の収去検査の判定における厚生労働

省監視指導・麻薬対策課との対応について 

 昨年度の収去検査（注射用セフタジジム：後発品 1 ロ

ット）の不適合（含量不足）判定について、厚生労働省

監視指導・麻薬対策課から薬食監麻発 0819 第 4 号「後発

医薬品品質確保対策事業・検査結果報告書（2010.8.19）」

が公表された。それによると、感染研の不適合判定を覆

す判定：「適注 5」（注 5：当該品目の定量試験については、

必要な検体数を満たしていなかったため、厳密な判定は

不能であったが、定量規格の適合性に疑義が生じたため、

当該品目の製造販売業者である日医工ファーマ株式会社

及び日医工ファーマ株式会社の所在地である富山県（富

山県薬事研究所）において、再度、定量試験を実施した

ところ、定量規格に適合していることが確認された。）と

なっていた。これらのことに関して、感染研（渡邉所長、

荒川部長、近田室長の連名）として厚生労働省監視指導・

麻薬対策課宛に「照会＆資料提供依頼」文書（2010.9.29

付）を提出し、その後「回答及び資料」（2010.11.16 付）

を受け取った。以上の件については、2008 年度から実施

されている卸売販売業者からの「収去検体数量」と「公

定書（日局）医薬品各条試験法準拠」の齟齬（必要な収

去検体数の不足）が原因で、厚生労働省監視指導・麻薬

対策課の対応に責任があり、今年度から改善されること

となった。［渡邉治雄（所長）、荒川宜親・近田俊文・鈴

木里和・松井真理・森茂太郎・山根一和（細菌第二部）、

宮崎義継・村上裕子・金子幸弘・石川 淳・深澤秀輔・星

野泰隆（生物活性物質部）］ 

 

Ⅲ．標準品の整備並びに品質管理に関する業務研究 

１．抗生物質医薬品標準品の日本薬局方微生物学的力価

試験法での品質評価に関する業務研究 

 日本薬局方抗生物質標準品について、日局各条（原薬）

収載の円筒平板法による微生物学的力価試験法

（Bioassay）に準拠した定量法による品質評価試験を行

った。サブロット更新を含め 2 品目（新規 1 品目、サブ

1 品目）の評価、再評価が完了し、新規・更新ロット標

準品の交付を行った。また、紫外可視吸光度測定法によ

る品質評価試験で、1 品目のサブロット更新が完了し、

更新ロット標準品の交付を行った。［鈴木里和、松井真理、

森茂太郎、单條友子、山根一和、粕谷裕子、近田俊文］ 

 

２．抗生物質医薬品標準品の日本薬局方液体クロマトグ

ラフィー法での品質評価に関する業務研究 

 日本薬局方抗生物質標準品について、日局各条（原薬）

収載の液体クロマトグラフィー法（HPLC）に準拠した

定量法による品質評価試験を行った。サブロット更新を

含め 11 品目（新規 3 品目、サブ 8 品目）の評価、再評価

が完了し、新規・更新ロット標準品の交付を行った。更

に、2003 年度に品質評価した日局標準品（6 品目）につ

いて、HPLC 法による定量法で再評価試験を行い、品質

上に問題ないことを確認した。［松井真理、森茂太郎、山

根一和、粕谷裕子、鈴木里和、单條友子、近田俊文］ 

 

Ⅳ．国家検定、国家検査、収去検査、承認前検査、依頼

試験等の実績 

１．国家検定の実績 

乾燥ヘモフィルス b 型ワクチン（破傷風トキソイド結合

体）： 41 ロット 

沈降精製百日せきジフテリア破傷風混合ワクチン：22 ロ

ット 

沈降ジフテリア破傷風混合トキソイド： 8 ロット 

沈降破傷風トキソイド： 8 ロット 

成人用沈降ジフテリアトキソイド： 1 ロット 

沈降精製百日せきジフテリア破傷風混合ワクチンに用い

るジフテリアトキソイド原液： 6 ロット 

沈降精製百日せきジフテリア破傷風混合ワクチンに用い
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る破傷風トキソイド原液： 4 ロット 

抗破傷風人免疫グロブリン： 6 ロット 

乾燥まむし抗毒素： 1 ロット   

乾燥 BCG ワクチン（最終製品）：19 ロット 

乾燥 BCG 膀胱内用（日本株）（最終製品）80mg 

                                       ： 2 ロット 

乾燥 BCG 膀胱内用（日本株）（最終製品）40mg 

                                       ： 2 ロット 

乾燥 BCG 膀胱内用（コンノート株）：5 ロット 

乾燥 BCG ワクチン（中間段階）： 1 ロット 

精製ツベルクリン一般診断用（1μg）： 1 ロット 

精製ツベルクリン一般診断用（一人用）： 9 ロット 

インフルエンザ HA ワクチン： 82 ロット 

ｐＨ４処理酸性人免疫グロブリン： 21 ロット 

ポリエチレングリコール処理抗ＨＢｓ人免疫グロブリ

ン： 3 ロット 

ポリエチレングリコール処理抗破傷風人免疫グロブリ

ン： 4 ロット 

ポリエチレングリコール処理人免疫グロブリン 

                                      ： 17 ロット 

加熱人血漿たん白： 14 ロット 

乾燥スルホ化人免疫グロブリン： 82 ロット 

乾燥ペプシン処理人免疫グロブリン： 1 ロット 

乾燥ポリエチレングリコール処理人免疫グロブリン 

                                       ： 47 ロット 

乾燥抗 D（Rho）人免疫グロブリン： 4 ロット 

乾燥抗 HBs 人免疫グロブリン ： 4 ロット 

乾燥抗破傷風人免疫グロブリン： 2 ロット 

乾燥人フィブリノゲン： 4 ロット 

乾燥濃縮人血液凝固第Ⅷ因子： 43 ロット 

抗 HBs 人免疫グロブリン： 2 ロット 

人ハプトグロビン： 7 ロット 

人血清アルブミン： 267 ロット 

人免疫グロブリン： 4 ロット 

乾燥ヘモフィルス b 型ワクチン（破傷風トキソイド結合

体）： 41 ロット 

沈降７価肺炎球菌結合型ワクチン（無毒性変異ジフテリ

ア毒素結合体）： 23 ロット 

沈降インフルエンザワクチン（H５N１株）‐中間段階 

                                        ： 4 ロット 

肺炎球菌ワクチン： 13 ロット 

 

精製ツベルクリンで、ロット PHV533 が国家検定の力価

試験で基準を満たさなかったため不合格となった。ロッ

ト PHV531 以降、力価が低い傾向が続いていたため、監

視指導麻薬対策課と協議の上原因についての調査を行っ

た。その結果、製造時に用いるツベルクリン原末の量が

適当でなかったことが明らかになった。メーカーにおい

て原末量が再検討され、感染研においても依頼試験の形

で力価試験を実施し、原末量の適正化が行われた。 

〔柴山恵吾、持田恵子、和知野純一、堀野敦子〕 

 

２．国家検査（行政検査）の実績 

（１）薬剤耐性菌関係 

 三重県保健環境研究所からのバンコマイシン中程度耐

性が疑われる 4 菌株について、PCR 法によるバンコマイ

シン耐性遺伝子の検出、Etest を用いた薬剤感受性検査、

PCR 法による送付菌株の同定（Enterococcus faecalis , 

Enterococcus faecium）確認を行った。その結果、バンコ

マイシン耐性遺伝子は vanC2/C3、バンコマイシンの感受

性は「I」及びテイコプラニンの感受性は「S」、E. faecalis

と E. faecium は否定されて Enterococcus casseliflavus の可

能性が示唆された。 

（細菌行政検査：第 07104 号）［山根一和、松井真理、鈴

木里和、甲斐久美子、瀧世志江、吉村由美子、近田俊文、

荒川宜親］ 

 

（２）バルトネラ関係  

ア）平成 22 年 5 月 14 日付けで長野県環境保全研究所よ

りよりバルトネラ感染疑い患者 2 名の抗バルトネラ抗体

検査ならびに遺伝子検査の依頼があり実施したが、結果

は陰性であった。（感染研行第 07020 号）[佐々木裕子、

荒川宜親] 

イ）平成 23 年 2 月 25 日付けで秋田県健康環境センター

よりバルトネラ感染疑い患者 2 名の抗バルトネラ抗体検

査の依頼があり実施したが、結果は陰性であった。（感染

研行第 07184 号）〔佐々木裕子、荒川宜親〕 

 

（３）Clostridium difficile 感染症関連 

 Clostridium difficile 感染のアウトブレイクが認められ

た医療機関から、さいたま市健康科学研究センターを通

じて、平成 21 年度から 22 年度にかけて糞便検体の解析

が依頼され、C. difficile の分離培養、分離菌株の解析を行

った [ 平成 22 年 3 月 5 日（受付番号 97125）平成 22 年

3 月 17 日（受付番号 97128）平成 22 年 4 月 14 日（受付

番号 07005）]。最終報告を平成 22 年 6 月 29 日付でおこ

なった。電話および email で、さいたま市保健福祉局保

健所に、医療機関における感染管理指導に関して助言を

した。〔加藤はる、吉村由美子、甲斐久美子、瀧世志江、

荒川宜親〕 
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（４）ジフテリア、破傷風、ボツリヌス関連 

ア）ジフテリア検査 感染研受付番号第 07036、07044、

07045、07046、07052 号 

神奈川県川崎市井田病院依頼 平成 22 年 6 月 10、21、

21、22、29 日受領 

患者咽頭スワブ 2 本、接触者咽頭スワブ 20 本、患者血清

2 本、接触者血清 8 本受領 

全検体（スワブ）から、ジフテリア菌は検出されなかっ

た。また、ジフテリア毒素及び遺伝子も検出されなかっ

た。 

患者の血中ジフテリア抗毒素価は、発症時 0.273 IU/ml、

回復期 0.230 IU/ml であった。 

イ）ジフテリア抗毒素価検査 感染研受付番号 第 

07063 号、第 07117 号 

茨城牛久市保健福祉部健康管理課依頼  

平成 22 年 7 月 9 日と平成 22 年 10 月 4 日に 5 名のペア血

清、合計 10 検体受領 

10 検体のジフテリア抗毒素価を測定した。 

ウ）ジフテリア検査 感染研受付番号第 07080 号 

埻玉県衛生研究所依頼 平成 22 年 8 月 2 日受領 

患者の偽膜と咽頭スワブ合計 2 本受領 

全検体（スワブ）から、ジフテリア菌は検出されなかっ

た。また、ジフテリア毒素及び遺伝子も検出されなかっ

た。 

エ）Corynebacterium ulcerans 関連検査 感染研受付番号

第 07103 号 

愛媛県立衛生環境研究所依頼 平成 22 年 9 月 2 日受領 

ネコ由来 4 菌株とイヌ由来 2 菌株、合計 6 菌株受領 

ネコ由来 2 菌株は、ジフテリア毒素原性陰性の

Corynebacterium ulcerans であった。 

その他の 4 菌株は、ジフテリア毒素原性陽性の

Corynebacterium ulcerans であった。 

パルスフィールドゲル電気泳動(PFGE)解析の結果、イヌ

由来 2 菌株は、千葉県ヒト由来株（平成 13 年分離）と同 

じタイプであった。また、ネコ由来 4 菌株は、岡山県ヒ

ト由来株（平成 17 年分離）と同じタイプであった。 

オ）ジフテリア毒素原性検査 感染研受付番号第 07139 

号 

鳥取県生活環境部衛生環境研究所依頼 平成 22 年 11 月

22 日受領 

患者由来 1 菌株受領 

受領菌株は、ジフテリア毒素原性陰性の Corynebacterium 

diphtheriae であった。 

カ）ジフテリア検査 感染研受付番号第 07169 号 

群馬県前橋市保健所依頼 平成 23 年 1 月 21 日受領 

患者の咽頭スワブ 2 本と血清 1 本受領 

全検体（スワブ）から、ジフテリア菌、ジフテリア毒素

及び遺伝子は検出されなかった。また、血中ジフテリア

抗毒素も検出されなかった。 

キ）平成22年 12月 14日付けで、横浜市衛生研究所から

患者深部膿より分離された菌株について、破傷風毒素原

性試験の依頼を受けた。分離菌のクックドミート培養上

清中の破傷風毒素がマウスを用いた毒素原性試験で検出

された。（行政検査 第07152号） 

ク）平成 23 年 3 月 10 日付けで、東京都健康安全センタ

ーから患者血清（3 月 7 日採血）からの破傷風毒素の検

出について依頼を受けた。患者血清中の破傷風毒素はマ

ウスを用いた毒素原性試験の検出限界以下であった。（行

政検査 第 07196 号） 

ケ）平成 22 年 4 月、依頼者：宮崎県衛生環境研究所長。  

ハチミツの培養検査から分離された菌について、ボツリ

ヌス菌である可能性も含めて、鑑定検査の依頼を受けた。

検査菌の培養上清をマウスに投与するとマウスは死亡し

たが、これはボツリヌス毒素によるものではなく、出血

性の要因によるものだった。出血の原因は検査菌によっ

て生産された酵素類（コラゲナーゼやレシチナーゼなど） 

によるものと考えられた。16S rRNA の遺伝子分析によ

って検査菌は Clostridium limosum と同定された。（細菌

行政検査：第 07002 号） 

コ）平成 22 年 6 月、依頼者：岡崎市長。乳児ボツリヌス

症を疑う患者の便と血清検体について、ボツリヌス毒素

およびボツリヌス菌検出検査の依頼を受けた。検査（マ

ウス法、PCR、培養検査）の結果、検体中のボツリヌス

毒素およびボツリヌス菌は陰性だった。（細菌行政検査：

第 07034 号） 

サ）平成 22 年 7 月、依頼者：福岡市保健環境研究所。福

岡市内の病院で乳児ボツリヌス症を疑う患者の便から分

離された菌について、ボツリヌス菌であるかの鑑定検査

依頼を受けた。検査（マウス法）の結果、検査菌は A 型

ボツリヌス毒素産生性であることを確認した。また、PCR 

検査の結果、検査菌は A(B)型のボツリヌス菌（A 型と B

型の毒素遺伝子を持つが B 型遺伝子はサイレントで、A

型毒素のみを産生する菌）であることを確認した。

（Fukuoka2010 株）（細菌行政検査：第 07054 号） 

シ）平成23年1月、依頼者：横浜市衛生研究所長。ボツ

リヌス食中毒を疑う患者２名の血清について、ボツリヌ

ス毒素検出検査の依頼を受けた。マウス法による検査で、

検体中からボツリヌス毒素は検出されなかった。（細菌行

政検査：第07171号） 

ス）平成 23 年 1 月、依頼者：愛媛県立衛生環境研究所長。

乳児ボツリヌス症を疑う患者便と血清検体についてボツ
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リヌス毒素およびボツリヌス菌検出検査の依頼を受けた。

検査（マウス法、PCR、培養検査）の結果、患者便から

は B 型のボツリヌス毒素が検出され、B 型のボツリヌス

菌も分離された（Ehime2011 株）。血清検体からはマウ

ス法でボツリヌス毒素は検出されなかった。（細菌行政検

査：第 07172 号） 

セ）平成 23 年 2 月、依頼者：松山市保健所長。乳児ボツ

リヌス症例（細菌行政検査：第 07172 号）の原因として

疑われたハチミツについて、ボツリヌス菌検出の検査依

頼を受けた。検査（マウス法、PCR、培養検査）の結果、

ハチミツ検体からボツリヌス菌は検出されなかった。（細

菌行政検査：第 07176 号） 

［担当：小宮貴子、山本明彦、岩城正昭、見理 剛、高

橋元秀］ 

 

（５）依頼検査（ジフテリア、破傷風、ボツリヌス） 

ア）Corynebacterium ulcerans 関連検査 平成 22 年 8 月

13 日受領 

神奈川県横浜市衛生研究所より患者由来 1 菌株受領。受

領菌株は、ジフテリア毒素原性陽性の Corynebacterium 

ulcerans であった。患者周辺の環境調査の結果、患者宅

隣家のネコ（鼻汁と口腔内スワブ）からジフテリア毒素

原性陽性の Corynebacterium ulcerans が分離された。

PFGE の結果、患者由来菌株とネコ由来菌株は、同じタ

イプであった。 

イ）コリネバクテリウム属菌同定検査 平成 22 年 10 月

7 日受領 

茨城県土浦協同病院依頼。患者由来 1 菌株受領。受領菌

株は、ジフテリア毒素原性陽性の Corynebacterium 

ulcerans であった。患者周辺の環境調査の結果、ネコ（目

やにスワブ）から、ジフテリア毒素原性陽性の

Corynebacterium ulcerans が分離された。PFGE の結果、

患者由来菌株とネコ由来菌株は、同じタイプであった。 

ウ）Corynebacterium ulcerans 検査 平成 22 年 9 月 17 日、

10 月 20 日受領 

感染研今岡先生協同研究国内猟犬血中ジフテリア抗毒素

価測定のため、猟犬血清 142 検体を受領。ジフテリア抗

毒素価測定結果が陽性の猟犬において、Corynebacterium 

ulcerans 分離同定検査を行った。岐阜県の猟犬 1 頭から、

ジフテリア毒素原性陽性のCorynebacterium ulceransが分

離された。PFGE の結果、和歌山県シャチ由来株（平成

16 年分離）と同じタイプであった。また、この猟犬の血

中ジフテリア抗毒素価は、平成 22 年 9 月 21 日採血時は

0.0576 IU/ml であり、同年 10 月 21 日採血して測定した

結果は、0.0814 IU/ml であり、著明な変化はみられなか

った。 

エ）コリネバクテリウム属菌の同定検査 平成 22 年 10

月 13 日受領 

千葉県江東微生物研究所依頼、イヌ由来 1 菌株受領。受

領 菌 株 は 、 Corynebacterium bovis %ID 70.1 と

Corynebacterium striatum %ID 73.8 の 2 菌株が分離同定さ

れ、両菌株とも、ジフテリア毒素原性は陰性であった。 

オ）Corynebacterium ulcerans 検査 平成 22 年 10 月 25

日受領 

感染研情報センター木村先生依頼 

菌株（菌液）1 本受領 

受領菌株は、Corynebacterium macginleyi %ID 99.5 であっ

た。ジフテリア毒素原性は、陰性であった。 

カ）Corynebacterium ulcerans 検査 平成 22 年 11 月 22

日受領 

医療生協さいたま浦和民主診療所依頼。患者スワブ 4 本

受領。全スワブから、ウルセランス菌株、ジフテリア毒

素および毒素遺伝子は検出されなかった。 

キ）ジフテリア毒素原性検査 平成 22 年 11 月 26 日受領 

新潟県信楽園病院 患者由来菌株 1 本受領。菌株は、ジ

フテリア毒素原性陰性の Corynebacterium diphtheriae で

あった。 

ク）ジフテリア抗毒素価の検査 平成 22 年 11 月 26 日受

領 

東京都愛里病院依頼 患者血清 1 本受領。ジフテリア抗

毒素価は、検出されなかった。 

ケ）Corynebacterium ulcerans 検査 平成 22 年 12 月 2 日

受領 

静岡県環境衛生科学研究所依頼。ネコ由来 18 菌株受領 

全てジフテリア毒素原性陽性の Corynebacterium ulcerans

であった。PFGE 解析の結果、2 菌株は、同県平成 21 年

分離ネコ由来株と同じタイプであり、4 菌株は、神奈川

県ヒト由来株（平成 18 年分離）と同じタイプであった。

12 菌株は神奈川県ヒト由来株（平成 18 年分離）と相同

性 95%であった。 

コ）ジフテリア毒素原性検査 平成 22 年 12 月 28 日受領 

 新潟県信楽園病院 患者由来菌株 1 本受領。菌株は、

ジフテリア毒素原性陰性の Corynebacterium diphtheriae

であった。 

サ）Corynebacterium ulcerans 検査 平成 22 年 1 月 25 日

受領 

 愛媛県立衛生環境研究所より、ネコ由来 6 菌株、イヌ

由来 1 菌株、ネコケージ由来 4 菌株、イヌケージ由来 1

菌株の合計 12 菌株受領。 全て、ジフテリア毒素原性陽

性の Corynebacterium ulcerans であった。PFGE 解析の結
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果、10 菌株は岡山県ヒト由来株（平成 17 年分離）と同

じタイプであった。 

シ）Corynebacterium ulcerans 検査 平成 23 年 3 月 9 日受

領 

 大阪府立公衆衛生研究所依頼 ネコ由来 3 菌株受領。

全て、ジフテリア毒素原性陽性の Corynebacterium 

ulcerans であった。PFGE 解析の結果、全て岡山県ヒト由

来株（平成 17 年分離）と同じタイプであった。 

ス）平成 22 年 5 月 10 日付けで、岩手医科大学付属病院

中央検査部から患者血清の破傷風毒素の検出と、患者創

部膿からの菌検出について依頼を受けた。患者血清中の

破傷風毒素はマウスを用いた毒素原性試験の検出限界以

下であった。一方、分離菌は偏性嫌気性を示し、固形培

地上での遊走能を確認し、破傷風毒素を産生する破傷風

菌と同定した。 

セ）平成 22 年 5 月 10 日付けで、東邦大学医療センター

大森病院より患者血清（4 月 21 日、23 日採取）の破傷風

毒素の検出について依頼を受けた。患者血清中の破傷風

毒素はマウスを用いた毒素原性試験の検出限界以下であ

った。 

ソ）平成22年 10月 2日付けで、浜松医科大学付属病院

中央検査部から熱傷患者臀部壊死組織及び血液より分離

されたClostridium sporogenesについて、破傷風毒素の産

生の有無について依頼を受けた。Clostridium sporogenes

の培養上清の破傷風毒素はマウスを用いた毒素原性試験

の検出限界以下であった。 

タ）平成 23 年 1 月、依頼者：静岡県環境衛生科学研究所。

沼津市の病院で乳児ボツリヌス症を疑う患者から分離さ

れた Clostridium butyricum についてボツリヌス毒素検出

検査の依頼を受けた。検査（マウス法、PCR、培養検査）

の結果、検査菌はボツリヌス毒素遺伝子をもたず、ボツ

リヌス毒素非産生性だった。 

チ）成 23 年 1 月、岡山県で発生した乳児ボツリヌス疑い

症例で、岡山県環境保健センターによって患者便から分

離された菌が B型ボツリヌス菌であることを環境保健セ

ンターと連携して最終同定した（培養法、マウス法、PCR）。

分離菌は最終同定前に環境保健センターから感染研に輸

送分譲し、ボツリヌス菌であることが同定された後は感

染研でのみ保管している。（Okayama2011 株）［担当：小

宮貴子、山本明彦、岩城正昭、見理 剛、高橋元秀］ 

 

（６）BCG 関係 

ア）依頼検査として、ユニセフ向け乾燥 BCG ワクチン

（皮内用 0.5mg）5 ロットについて実施した。［堀野敦子、

森茂太郎、和知野純一、山根一和、柴山恵吾］ 

イ）書類審査として、ユニセフ向け乾燥 BCG ワクチン

（皮内用 0.5mg）42 ロットについて実施した。［堀野敦

子、和知野純一、山根一和、森茂太郎、柴山恵吾］ 

（７）精製ツベルクリン関係 

ア）精製ツベルクリンの試作品の力価試験を、1 人用製

剤 6 ロット、1μg 製剤 3 ロットについて実施した。［和

知野純一、持田恵子、堀野敦子、山根一和、柴山恵吾］ 

 

３．収去検査の実績 

（１）抗生物質医薬品 

 注射剤（注射用テイコプラニン）（力価試験、エンドト

キシン試験）：11 ロット 

 注射剤（リンコマイシン塩酸塩水和物注射液）（力価試

験、エンドトキシン試験）：16 ロット 

 経口剤（セフジトレンピボキシル細粒）（力価試験）：7

ロット 

 経口剤（セフジトレンピボキシル錠）（力価試験）：5

ロット 

 

４．承認前検査及び抜取検査等の実績 

（１）無菌試験 11 件（抜取 6 件、依頼 5 件：承認前

検査４価ヒトパピローマウイルスワクチン（ガーダシル）

1 件、参照インフルエンザ HA ワクチン 4 件） 

 

（２）承認前検査における無菌試験ならびにマイコプラ

ズマ否定試験の書類精査 

 ４価ヒトパピローマウイルスワクチン（ガーダシル）、

経口弱毒生ヒトロタウイルスワクチン（ロタリックス）、

５価経口弱毒生ロタウイルスワクチン（ロタテック）に

ついて、CTD や標準作業手順書（SOP）の精査を実施する

とともに当該製剤の生物学的製剤基準案作成に関与した。

[佐々木裕子、加藤はる] 

 

（３）承認前検査 

 組換え沈降 4 価ヒトパピローマウイルス様粒子ワクチ

ン 1 件 

 

５．標準品、参照品等の交付・分与の実績 

（１）交付実績 

 日本薬局方抗生物質標準品（86 品目）：計 881 本 

 抗生物質試験用菌株（1 品目）：2 本 

 標準ジフテリアトキソイド： 5 本 

 標準沈降ジフテリアトキソイド： 59 本 

 参照沈降ジフテリアトキソイド（混合ワクチン用）： 

149 本 
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 標準ジフテリア抗毒素 ： 9 本 

 参照ジフテリア抗毒素（フロキュラシオン用）： 47 本 

 ジフテリア試験毒素（ウサギ試験用）： 3 本 

 ジフテリア試験毒素（モルモット試験用）： 23 本 

 シック試験毒素（動物用）： 3 本 

 標準破傷風トキソイド： 12 本 

 標準沈降破傷風トキソイド： 77 本 

 参照沈降破傷風トキソイド（混合ワクチン用）： 59 本 

 標準破傷風抗毒素： 1 本 

 参照破傷風抗毒素（フロキュラシオン用）： 59 本 

  標準破傷風人免疫グロブリン： 2 本 

 破傷風試験毒素： 5 本 

 標準はぶ抗毒素： 6 本 

 はぶ試験毒素（出血Ⅱ）： 1 本 

 はぶ試験毒素（致死）： 10 本 

 標準ボツリヌス A 型抗毒素： 3 本 

 標準ボツリヌス B 型抗毒素： 4 本 

 標準ボツリヌス E 型抗毒素： 3 本 

 標準ボツリヌス F 型抗毒素： 3 本 

 標準精製ツベルクリン：80 本 

 BCG Tokyo172-1：12 本 

 標準百日せきワクチン 65 本 

 参照百日せきワクチン(毒性試験用) 81 本 

 マウス白血球数減尐試験用参照インフルエンザワクチ

ン 4 箱（48 本） 

 攻撃用百日咳菌 18323 株 3 本 

 

６．標準化 

  標準沈降ジフテリアトキソイド Lot.5  213 IU/Amp 

2500 本 平成 22 年 12 月 8 日制定 

  参照沈降ジフテリアトキソイド Lot.3  355 U/Amp 500

本 平成 22 年 12 月 8 日制定 

参照破傷風抗毒素（フロキュラシオン用）1200 units/vial 

430本 平成 22 年 7 月 1 日制定 

参照ジフテリア抗毒素（フロキュラシオン用 ） 1100 

units/vial 300本 平成 23 年 3 月 3 日制定 

国際協力関係業務 

Ⅰ．WHO 関連 

１．Collaborating Centre for Research and Reference Service 

for Immunological and Biological Products の活動として、

ジフテリアトキソイド、破傷風トキソイドの国際標準品

の設定等を実施した。 [岩城正昭、高橋元秀、柴山恵吾、

荒川宜親] 

 

Ⅱ.JICA 関連 

１．JICA ワクチン品質管理技術コース参加研修生（海外

5 名）にワクチンの品質管理について講義した（2010 年

11 月）。［高橋元秀、蒲地一成、佐々木裕子］ 

 

研修業務 

Ⅰ．薬剤耐性菌に関する研修 

１．厚生労働省科学研究補助金・新型薬剤耐性菌等に関

する研究（地方衛生研究所における薬剤耐性菌等に関す

る細菌学的、疫学的調査解析機能の強化に関する研究）

の「薬剤耐性菌解析機能強化技術研修会（2010年9月10

〜11日）」に協力した。［加藤はる、松井真理、森茂太

郎、木村幸司、荒川宜親、地方衛生研究所］ 

 

Ⅱ. 生物学的製剤の品質保証に関する研修 

１．国立保健医療科学院における短期研修薬事衛生管理

研修コースにおいて、「生物学的製剤の品質保証の現状」

ならびに「微生物管理と試験法」について講義を行うと

共に、GMP査察演習の下見、引率、指導を行った。（平成

22年5-6月）［高橋元秀、佐々木裕子、加藤はる］ 

 

その他 

Ⅰ．行政科学等に対する対応 

１．日本薬局方の抗生物質委員会、標準品委員会に関す

る活動：独立行政法人医薬品医療機器総合機構の専門委

員として、日本薬局方原案審議委員会の抗生物質委員会

に出席し、第 16 改正日本薬局方（追補を含む）の改正案

及び収載案の審議に従事した。［近田俊文］ 

 

２．厚生労働省健康局結核感染症課長・通知（健感発 0910

第 1 号：平成 22 年 9 月 10 日）「我が国における新たな多

剤耐性菌の実態調査等について」の事務局として、問合

せの電話及びメールの対応を行った。調査内容及び結果

は「調査・研究」の項に記載した。［筒井敦子、山岸拓也、

山根一和、鈴木里和、松井真理、和知野純一、近田俊文、

荒川宜親］ 

 

３. 厚生労働省医薬食品局、監視指導・麻薬対策課より

各都道府県衛生主管部局に発出された「無菌操作法によ

る無菌医薬品の製造に関する指針（平成 18 年 7 月 4 日事

務連絡）」の改訂作業を実施し終了した。平成 23 年 4 月

20 日付けで改訂版が発出された。（厚生労働科学研究：

医薬品・医療機器レギュラトリーサイエンス総合研究事

業）[佐々木裕子、他指針作成委員] 

 

４. 生物学的試験法委員会に出席した。［加藤はる］ 
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Ⅱ．感染症等についての対応 

１．薬剤耐性菌等についての対応：検査診断や院内感染

対策等に関する事項を中心に、E-mail や電話等による質

問、相談に個別に対応し、回答を行った。［荒川宜親、山

根一和、鈴木里和、松井真理、和知野純一、近田俊文］ 

２．抗生物質医薬品の試験法についての対応：日本薬局

方、日本薬局方外医薬品規格（第四部）及び旧日本抗生

物質医薬品基準に収載された抗生物質医薬品（標準品を

含む）の試験法等についての照会に対して、E-mail 等に

よる書面での回答を行った。［近田俊文］ 

 

３. Clostridium difficile 感染症についての対応 

検査診断や施設内感染に関する事項を中心に、医師、看

護師、検査技師、薬剤師、患者およびその家族、行政等

からの、E-mail や電話等による質問、相談に個別に回答

した。〔加藤はる〕 

 

Ⅲ. GMP 査察 

１．医薬品医療機器総合機構からの依頼により、専門委

員としてメーカーへの GMP 査察(精製ツベルクリン)に

同行し調査を行った。[柴山恵吾] 
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7)  田中洋輔、佐々木裕子、和田昭仁、安西桃子、秋田

博伸：子宮筋腫核出術施行後に Mycoplasma hominis によ

る腹膜炎を認めた 1 例． 感染症学雑誌，85：275-279, 2011. 

8)  佐々木裕子：マイコプラズマの退行進化：モリキュ

ーテスにおける比較ゲノム解析からの考察．日本マイコ

プラズマ学会雑誌，Vol. 35: 12-15, 2010 年 

9)  加藤はる：Clostridium difficile 国内外の優勢株・流行

株について. 検査と技術，Vol.  38(8): 638-641, 2010 年 

10) 大橋一孝、河合裕美、渡邉美菜子、山本詩子、岡崎

恵美、高野由喜子、早川希威、佐藤敏夫、大花 昇、山

本夏男、今福裕司、塚田泰彦、須釜久美子、小黒祐子、

山本明彦、高橋元秀、金光敬二： 臨床情報による的確な

検体処理で Clostridium tetani の分離に成功した破傷風の

一症例. 日本臨床微生物学雑誌，Vol. 21: 35-39, 2011 年 

11) 高橋元秀：ジフテリア毒素原性 Corynebacterium 

ulcerans の感染症. 日本獣医師会雑誌，Vol. 63: 813-818,  

2010. 

12) 畑中章生、鎌田知子、田崎彰久、本田圭司、山本明

彦、小宮貴子、高橋元秀 ： 茨城県で初めて確認され

たコリネバクテリウム・ウルセランスによるジフテリア

症例. 国立感染症研究所 病原微生物検出情報，Vol.32:    

19-20, 2011 年 1 月号. 

13) 吉村幸浩、山本明彦、小宮貴子： 飼い猫の排膿に

伴って、経皮的に腋窩リンパ節に膿瘍を生じたことが強

く疑われる C. ulcerans 感染症の例. 国立感染症研究所 

病原微生物検出情報，Vol.31: 331, 2010 年 11 月号. 

14) 高橋元秀：イヌ・ネコにおけるジフテリア毒素産生

Corynebacterium ulcerans の保菌調査状況. 国立感染症

研究所 病原微生物検出情報，Vol. 31: 203-204, 2010 年 7

月号. 

15) 若松正人、人見 徹、成松浩志、緒方喜久代、小河

正雄、小宮貴子：大分県におけるイヌ・ネコの C. ulcerans 

保菌状況 . 国立感染症研究所 病原微生物検出情報， 

Vol. 31: 204-205, 2010 年 7 月号. 

16) 烏谷竜哉、浅野由紀子、田中 博、武智拓郎、 土

井光徳、佐々木俊哉、木村琴葉、岩崎 靖、 勇 孝徳、

望月昌三、豊嶋千俊、小宮貴子：愛媛県におけるイヌ・

ネコの C. ulcerans 保菌状況. 国立感染症研究所 病原

微生物検出情報，Vol. 31: 205-206, 2010 年 7 月号. 

17) 中嶋 洋、大畠律子、石井 学、岸本寿男、木本有

美、木口 修、赤木敏文、瀧本良幸、鳥越秀二、勝川千

尋、小宮貴子： 岡山県におけるイヌ・ネコの C. ulcerans 

保菌状況. 国立感染症研究所 病原微生物検出情報，

Vol. 31: 206-207, 2010 年 7 月号. 

18) 高橋元秀：クロストリジウム属菌感染症と抗毒素療

法. 日本集中医療学会誌, 17: 253-255, 2010. 

19) 一二三亨、高橋元秀、諸熊則 他 6 名： Clostridium 

perfringens 感染患者に対する治療用ウマ抗毒素製剤の

存在を知っていますか？  日本集中治療医学会誌 , 17:   

287-289, 2010. 

20) 蒲地一成：感染症動向 2011, 百日咳．メディカル朝

日，40: 29-31, 2011. 

21) 齋藤良一、蒲地一成：百日咳菌．広範囲 血液・尿

化学検査，免疫学的検査. 日本臨牀，189-192, 2010. 

 

Ⅱ．学 会 発 表 

１．国際学会 

1)  Matsui M, Suzuki S, Yamane K, Wachino J, Kimura K, 

Tsutsui A, Yamagishi T, Konda T, and Arakawa Y.: Multilocus 

Sequence Typing (MLST) of Acinetobacter baumannii 

isolated in Japan. 50th Interscience Conference on 

Antimicrobial Agents and Chemotherapy (ICAAC), 

September 2010, Boston, USA. 

2)  Suzuki S, Le G, Yamane K, Matsui M, Notake S, 

Yanagisawa H, Konda T, Riley LW, and Arakawa Y.: 

Prevalence of Extended-Spectrum β-Lactamase (ESBL) 

Non-Producing ST131 Clone among Escherichia coli from 

Diarrhea Stool Samples in Japan. 50th Interscience Conference 

on Antimicrobial and Chemotherapy (ICAAC), September 2010, 

Boston, USA. 

3)  Sasaki Y, Nagata N, Yamada K, Ami Y, Harashima A,

Suzaki Y, Miura H, Matsuda K, and Arakawa Y.:  

Lymphocyte activation in arthritis model of Mycoplasma 

 fermentans and evaluation of Mycoplasma fermentans  

glycolipid-antigen as adiagnostic application tool. 18th  

Congress of the International Organization for  

Mycoplasmology (IOM), July 2010, Chianciano Terme,  

Siena, Italy. 

4) Kato H and Arakawa Y. :  The use of loop-mediated is

othermal amplification method for identification of  

Clostridium difficile PCR ribotype 027. 3rd International  

Clostridium difficile Sympoium, September 2010, Bled,  

Slovenia. 

5)  Ito Y, Matsushita T, Takahashi Y, Nakamura T, Hayash

i K, Eri Morita, and Kato H.:  Molecular epidemiology of 

Clostridium difficile infection at a hospital in Japan. 3rd   

International Clostridium difficile Sympoium, September  

2010, Bled, Slovenia. 
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6)  Murabata M, Kato H, Yano H, Wakimoto Y, Kobayashi

 M, Deguchi T, Kumamoto T, Iwamoto S, and Komada Y.: 

Transmission of Clostridium difficile in the medical  

treatment environment of pediatric cancer patients.  

3rd InternationalClostridium difficile Sympoium,  

September 2010, Bled, Slovenia. 

7)  Kaji C, Kato H, Suzuki S, Wakamatsu Y, Nakashima T,

 Shouji K, and Arakawa Y.: An outbreak of Clostridium  

difficile infections caused by two different PCR ribotypes  

occurring concurrently at a hospital in Japan.  

3rd International Clostridium difficile Sympoium, September 

2010, Bled, Slovenia.  

8)  Miura M, Kato H, and Matsushita O.: A novel  

virulence factor Clostridium difficile Srl modulates toxin B  

sensitivity of intestinal epithelial cells. 3rd International  

Clostridium difficile Sympoium. September 2010, Bled,  

Slovenia.  

9)  金山明子、渋谷理恵、長谷川美幸、池田文昭、木村幸

司、荒川宜親、小林寅喆：“Molecular Characterization of  

Group B Streptococci in Japan with Reduced Susceptibility  

to Penicillin” 50th ICAAC, 2010 C2-122, Boston.   

10) Yamane K, Horino A.: Epidemiological features and  

molecular typing of Burkholderia pseudomallei isolated from

Japanese hospital, VIth world Melioidosis Congress,  

Townsville, Australia. 2010 11/30-12/3 

11) Mori S, Shibayama K, Wachino J, and Arakawa Y.:   

Cloning, purification, and molecular characterization of a  

novel diadenosine 5,5P1,P4tetraphosphate phosphorylase  

from Mycobacterium tuberculosis H37Rv. The 110th General

Meeting of the American Society for Microbiology, 23-27 

May 2010, San Diego, CA. 

12) Otsuka N, Kamachi K, Nakamura Y, Han HJ, and  

Arakawa Y.: Prevalence and genetic characterization of  

pertactin-deficient Bordetella pertussis in Japan.  

9th International Bordetella symposium, Sept. 2010,  

Baltimore, USA. 

13) Nakamura Y, Kamachi K, Toyoizumi-Ajisaka H, Otsuka

N, Saito R, Tsuruoka J, Katsuta T, Nakajima N, Okada K, 

Kato T, and Arakawa Y.: Marked difference in Bordetella  

pertussis DNA load in nasopharyngeal swabs between adults

and children.   9th International Bordetella symposium,   

Sept. 2010, Baltimore, USA. 

14) Kamachi K.: Pertussis vaccine and Bordetella pertussis. 

The 7th Taiwan-Japan symposium on immunization and trave

l medicine, 2010, Taipei, Taiwan. 

 

２．国内学会 

1)  和知野純一、山口佳宏、森茂太郎、黒崎博雅、柴山

恵吾、荒川宜親：親アミノグリコシド耐性を付与する 

16S rRNA methyltransferase NpmA の構造機能解析．第 39

回薬剤耐性菌研究会，2010 年 11 月，渋川． 

2)  松井真理、鈴木里和、山根一和、和知野純一、荒川

宜親：日本国内の医療機関で分離された Acinetobacter 

baumannii の分子疫学的解析．第 39 回薬剤耐性菌研究会，

2010 年 11 月，渋川． 

3)  松井真理、鈴木里和、山根一和、荒川宜親：日本で

分離されたアシネトバクターの分子疫学的解析．第 22

回日本臨床微生物学会総会，2011 年 1 月，岡山． 

4)  松井真理：アシネトバクター属と緑膿菌の薬剤耐性

機構．第 26 回日本環境感染学会総会，2011 年 2 月，横

浜． 

5)  筒井敦子：JANIS 検査部門のすべて：医療関連感染

対策への活用から研究的解析まで「検査部門の概要と還

元情報の活用について」．第 26 回日本環境感染学会総会，

2011 年 2 月，横浜． 

6)  山岸拓也：シンポジウム「JANIS の全て」検査部門

の長所と短所、および今後の改善点．第 26 回日本環境感

染学会総会，2011 年 2 月，横浜． 

7)  山岸拓也、尾上泰彦、飯塚典男、今井博久、中尾裕

之、大山卓昭、八幡裕一郎：男性性器の状態を問う質問

紙の妥当性の検討．第 60 回泌尿器科中部総会，2010 年

12 月，名古屋． 

8)  山岸拓也、尾上泰彦、飯塚典男、今井博久、中尾裕

之、大山卓昭、八幡裕一郎：男性性器の状態を問う質問

紙の妥当性の検討．第 23 回日本性感染症学会，2010 年

12 月，福岡． 

9)  山岸拓也、立川夏夫、吉村幸浩、倉井華子、岩室紳

也、大山卓昭、八幡裕一郎、今井博久、中尾裕之：日本

における HIV 感染症と包茎との関係．第 11 回神奈川性

感染症学会，2011 年 1 月，横浜． 

10) 佐々木裕子：マイコプラズマとアコレプラズマにお

けるゲノムの退行進化と重複遺伝子の特徴から見る寄生

戦略. 第５会日本ゲノム微生物学会年会, 2010 年 3 月,  

仙台. 

11) 佐々木裕子：マイコプラズマの退行進化（シンポジ

ウム：モリキューテスの宿主適応進化とユニークな病

態・病原機構）. 日本マイコプラズマ学会 第 37 回学術

集会, 2010 年 6 月, 東京. 
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12) 加藤はる：Clostridium difficile 感染症における臨床微

生物学的アプローチ. 第93回日本細菌学会関東支部会 シ

ンポジウム 消化管微生物叢, 2010 年 10 月, 東京. 

13) Haru Kato ：Molecular epidemiology of Clostridium 

difficile infection in Japan and a new strategy to identify 

epidemic strains. 岡山日韓合同シンポジウム  Clostridium 

difficile infection in Japan and Korea. 第 22 回日本臨床微生

物学会総会, January 2011, 岡山. 

14) 加藤はる： Clostridium difficile 感染症の細菌学的検

査法と国内外における分子疫学. シンポジウム抗菌薬関連

下痢症 up to date第 26回日本環境感染学会総会, 2011年 2

月, 横浜. 

15) 長野則之、長野由紀子、木村幸司、荒川宜親：B群

レンサ球菌の病原性クローン(ST-17)におけるペニシリ

ン低感受性株出現の可能性. 第22回日本臨床微生物学会

総会, 2011年1月8-9日, 岡山.  

16) 金山明子、小林寅喆、長谷川美幸、雑賀威、池田文

昭、木村幸司、荒川宜親、山藤満、佐藤吉壮：日本で分

離されるpenicillin低感受性Group B streptococciの遺伝的

性状. 第59回日本感染症学会東日本地方会学術集会、第

57回日本化学療法学会東日本支部総会、合同大会,  

2010年10月21-22日, 東京. 

17) 長野則之、木村幸司、長野由紀子、荒川宜親：仙骨

褥瘡から分離されたペニシリン低感受性B群レンサ球菌

の分子学的特性. 第59回日本感染症学会東日本地方会学

術集会、第57回日本化学療法学会東日本支部総会、合同

大会, 2010年10月21-22日, 東京.   

18) 松原康策、木村幸司、荒川宜親、岩田あや、由良和

夫、竹内康人、片山和明：2007-08年の膣由来GBSのペ

ニシリン低感受性株サーベイランスと血清型分布の検討. 

GBS with reduced penicillin-susceptibility and serotype 

distribution among GBS strains in 2007-2008.第46回日本

周産期・新生児医学会, 2010年7月11日—13日 PO-416, 

神戸. 

19) 木村幸司、長野則之、長野由起子、荒川宜親：ペニ

シリン低感受性B群連鎖球菌の最新の知見. 第58回日本

化学療法学会 若手セミナー3, 2010年 6月2日—4日,  

長崎.  

20) 木村幸司、長野則之、長野由起子、荒川宜親：ペニ

シリン低感受性B群連鎖球菌(PRGBS)の遺伝学的背景に

関する解析. 第84回日本感染症学会 W16-4, 2010年  

4月5日—6日,  京都.  

21) 松原康策、木村幸司、山本剛、荒川宜親：2007-08

年の膣由来 GBS の薬剤感受性と血清型分布—ペニシリン

低感受性菌のサーベイランスと血清型ワクチン導入の考

察—. 第 84 回日本感染症学会 W13-5, 2010 年 4 月 5 日

—6 日, 京都. 

22) 朝倉亜希、柳井徳磨、酒井洋樹、久保正仁、山田章

雄、今岡浩一、高橋元秀、安藤秀二、今岡信夫、川端寛

樹、木村昌伸：西日本を中心にした猟犬の感染症に関す

る調査研究. 第 16回日本野生動物医学会，2010年 9月，

福岡. 

23) 柳井徳磨、朝倉亜紀、酒井洋樹、高橋元秀、今岡浩

一、今泉信夫、安藤秀二、川端寛樹、木村昌伸、山田章

雄：猟犬を用いた野外感染症のモニタリング．平成 22

年度日本獣医師会獣医学術学会年次大会，2011 年 2 月，

岐阜. 

24) 野口佳裕、小宮貴子、山本明彦、高橋元秀、角田篤

信： Corynebacterium ulcerans 感染症の１例. 第 111

回日本耳鼻咽喉科学会総会, 2010 年 5 月, 仙台. 

25) 小川 高、三島浩享、新家俊樹、杉山寛治、神田 隆、

高 橋 元 秀 ：  鼻 汁 よ り ジ フ テ リ ア 毒 素 原 性

Corynebacterium ulcerans を分離した家庭猫の１例 . 第

150 回日本獣医医学会総会, 2010 年 4 月, 宮崎. 

26) 渡部友芸、伊藤 彩、楠山美保、杉本直樹、小宮貴

子、山本明彦、高橋元秀、荒川宜親： Corynebacterium 

striatum による誤嚥性肺炎の一例. 第 22 回日本臨床微生

物学界総会, 2011 年 1 月, 岡山. 

27) 一二三亨、山本明彦、井上潤一、加藤宏、小井土雄

一、高橋元秀：まむしウマ抗毒素製剤の救命急センター

での使用実態調査. 日本救急医学会, 2010 年 10 月,東京. 

28) 福田 靖、岩城正昭、小宮貴子、見理 剛、山本明

彦、高橋元秀：Hib ワクチンの破傷風トキソイド力価-

国内市販ロットについての調査-. 第14回日本ワクチン

学会, 2010 年 12 月, 東京. 

29) 堀野敦子、山根一和：類鼻疽（メリオイドーシス）

の診断と同定 . 細菌学会関東支部会 , 2010 年 10 月

21—22 日, 東京. 

30) 森茂太郎、柴山恵吾、和知野純一、荒川宜親：結核

菌由来新規 diadenosine 5,5P1,P4tetraphosphate 加リン

酸分解酵素の構造と機能の相関解析．第 92 回日本細菌

学会関東支部総会, 2010 年 10 月, 東京. 

31) 森茂太郎、柴山恵吾、和知野純一、荒川宜親：結核

菌由来新規 diadenosine 5,5P1,P4tetraphosphate 加リン

酸分解酵素の機能構造相関解析. 第 62 回日本生物工学

会大, 2010 年 10 月, 宮崎. 

32) 森茂太郎、柴山恵吾、和知野純一、荒川宜親：結核

菌由来新規 diadenosine 5,5P1,P4tetraphosphate 加リン

酸分解酵素の活性発現に必要な構造的要因. 日本農芸化
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学会 2011 年度大会, 2011 年 3 月, 京都. 

33) 大塚菜緒、蒲地一成、豊泉裕美、中村幸嗣、荒川宜

親：百日咳菌における定着因子 Prn 欠損株の細菌学的特

性．第 93 回日本細菌学会関東支部総会, 平成 22 年 10

月, 東京． 

34) 中村幸嗣、蒲地一成、豊泉裕美、齋藤良一、鶴岡純

一郎、勝田友博、立山悟志、徳竹忠臣、中島夏樹、岡田

賢司、加藤達夫、荒川宜親：成人と小児における百日咳

保菌量の差異について．第 84 回日本感染症学会総会，

平成 22 年 4 月，京都． 

 

講演及び講義（講習会、研修会） 

1) 加藤はる： 医療関連感染の制御：注目すべき微生物

への対応 Clostridium difficile 感染症. 第 117 回 ICD 講

習会,  

2011 年 2 月, 横浜. 

2) 加藤はる： クロストリジウム・ディフィシル

（Clostridium difficile）感染症とその細菌学的検査. EBM

推進のための大規模臨床研究スタートアップミーティン

グ,  

2010 年６月, 東京. 

3) 加藤はる： Clostridium difficile（クロストリジウム・

ディフィシル）感染症：診断から感染予防まで. 院内感

染対策委員会主催研修会, 2010 年６月, 済生会川口総合
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