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《巻頭言》  

最近の伝染病のこと 

Current topics on infectious diseases 

松浦十四郎 

 

この頃細菌感染の問題が世間を騒がせてい

る。O-157 は昨年岡山，境，岐阜等で集団感

染発生があったことは記憶に新しい。突然の

このような事態がおきたとき関係者はとまど

ったようである。しかしすぐにとまどいから

立直って，保健所を中心とした防疫体制を整

えたという事を聞き感心した。最近このよう

な腸管伝染病の流行は殆ど見ないにも拘わら

ず，対応できたのは，長い間の公衆衛生の歴

史が生きていて，丁度生物が免疫を持ってい

るのと似ているようである。とはいえ，すべ

てがうまくいったというわけでもない。発生

源調査の疫学的方法に対する認識が少なくな

っていて，原因追求にあたって細菌検査で菌

が証明されなければ発生源とはいえない，と

いうような何でも 100%の証拠を求める議論

になってしまい，調べれば何でもわかるはず

という安易な風潮を反映している。それに情

報過多が加わって住民にパニックをおこすよ

うなことになったのは反省されなければなら

ない点である。 

レジオネラ菌の感染による肺炎は 1976 年

にアメリカで空調機の水中に繁殖した菌で同

一会場の在郷軍人が集団発生したため在郷軍

人病と言われた感染症である。最近病院内で

の集団発生，あるいは，24時間風呂内で菌が

高率に証明されているので問題になっている。 

これらはいずれも常在している菌が集団給

食とか空調とかいう現代の特殊な環境のなか

で集団発生をひきおこしたと考えられる。結

核についても最近集団発生がみられているが，

国民の間で免疫力が低下しているのも原因の

一つとされている。また私達のサルと関係の

深いエボラ等のウイルス性出血熱も，開発が

熱帯雨林の中に及んだことが人間への感染の

原因だともいわれており，伝染病の様相は人

間の社会生活の変化に対応して変化している

ことは間違いない。 

他方予防接種については集団摂取=社会防

衛の目的がほぼ達成され，個別接種に移行し

ている。また抗生物質により感染症が比較的

容易に治療できるようになり，一般国民の間

に感染症を軽視する傾向ができている。 

わが国の伝染病対策の基本である伝染病予

防法は明治 30年に施行され法律でコレラ，赤

痢，腸チフス，痘そう，発しんチフス，しょ

う紅熱，ジフテリア，ペストの 8 疫病を法定

伝染病と規定し，その後パラチフス，流行性

脳脊髄膜炎，日本脳炎を追加，さらにポリオ，

ラッサ熱，O-157が指定伝染病とされている。

しかしここにあげられる疾患がいまの日本で

どのような状態であるかをみれば，この法律

はどんなに現状に沿わなくなっているかはよ

く理解できるであろう。 

そこで厚生省では平成 10 年を目途として，

伝染病予防法の全面改正の準備をしている。

そこではまず現在日本にある，あるいは将来

発生しそうな伝染病をリストアップし，病原

体の感染力，感染経路，重症度，治療法の確

立度などを考慮し，それぞれのレベルに応じ

て隔離，消毒，就業制限，届出等の防疫対策
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をたてるようにすること，さらに隔離，就業

制限等に伴う人権問題について十分配慮する

ことも考えられている。またこの機会に人畜

共通伝染病についても，輸入検疫をふくめて，

検討されると聞いている。 

私達予防衛生協会も社会の変化に対応しつ

つ，予期せざる伝染病の発生に対して十分対

処できるような力をたくわえておかなければ

ならないと痛感させられる次第である。 

 

《挨拶》  

ご挨拶 

Greetings from the new director of the TPC 

山田章雄 

 

常磐線の中距離電車の窓の外を流れる春の

景色を眺めていると，今から 18年前私たち夫

婦が新しい生活を始めた時と余り変わらない

部分が多く感じられ，どことなく郷愁のよう

な感覚が生まれてくる気がいたします。当時

私が予研村山庁舎，家内が筑波研究学園都市

の公害研(現環境研)に勤務していたため常磐

線の新松戸に居を構えていたからです。 

村山の麻疹ウイルス部に入所以来ムンプス

ウイルスの基礎及び応用研究のみならずムン

プスおよび麻疹，風疹ワクチンの検定業務に

も携わってきましたが，これらのワクチンの

検定にはサルを用いた神経毒力試験が(麻疹

では弱毒確認試験)国家検定項目として定め

られているので，ユーザーとして多くのサル

と接しては参りました。しかし，これまでに

もサルそのものを研究対象とすることはあり

ませんでしたし，国家検定あるいは医学研究

のために良質な実験用サルが供給されてさえ

いれば，それらのサルが供給されるまでのシ

ステムなどについて深く考える機会も殆どな

かったと言っても過言ではないと思います。 

ところが本年 4月 1 日付けをもって霊長類

センター長を命ぜられ，事態は一変してしま

いました。研究分野も，業務内容も全てが私

にとっては未知の部分でありますが，取り敢

えずはセンターのシステムをハード，ソフト

の両面で的確に捉えることが急務と考え目下

勉強中であります。 

本年 4 月 1 日は予研にとっても大きな節目

となる日であることは周知のことと思います。

予研はこの日をもって国立感染症研究所と名

称を変更いたしました。近年の地球規模での

新興・再興感染症の勃発から，感染症は制圧

されたという考えが人間の傲りであったこと

が明らかになったことを受けてのことであろ

うことは想像に難くありません。エイズある

いは大腸菌 O157 感染症などの有効な治療法

の開発には，優れた動物モデルが不可欠です

が，当センターで育成されている霊長類に対

する期待は更に高まることだろうと考えられ

ます。 

一方，本年秋の竣工を目指して建設が進め

られている共同利用施設では遺伝子治療，長

寿科学，高次脳機能研究といった先端的研究

がスタートすることになり，当センターの役

割は非常に複雑でかつ重要なものとなると予

想されます。 

元来浅学，非才の身ですが，本庄初代セン

ター長，吉川前センター長が予研ならびに予

防衛生協会との共同のものと基礎を築き発展
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させてきた筑波霊長類センターの更なる飛躍

と発展のために僅かでも貢献できればと願っ

ております。 

 

《挨拶》  

センターの出来事を振り返って 

Looking back over the events at the TPC 

吉川泰弘 

 

石の上にも 3 年と言いますが，あっと言う

間に 6 年と 3 ヵ月がたってしまいました。本

人以外のヒトは皆，筑波で僕にセンター長が

勤まるとは思っていなかったのではないかと

思います。四十半ばまで研究三昧に過ごして

きたわけですし，研究以外のことは全く興味

がなく，また経験もなかったわけですから，

霊長類センターの置かれた状況と複雑さを知

っていればいるだけ無理だろうと予想したの

でしょう。 

センターに来て何をしようとしたか，どん

な抱負を持っていたかは，TPC ニュースにそ

の都度書いてきました。今センターを去るに

あたって，もう一度この間の出来事を振り返

ってみる必要性を感じます。きっと随分独り

よがりであったでしょう。時には無理を承知

で頼んだり，規則を曲げたり拡大解釈したり，

システム変更したりは朝飯前で，みんなよく

こんなセンター長に協力して下さったと，感

謝します。 

初代の本庄先生が厳格に全てを采配されて

きたのは，着任してすぐに分かりました。セ

ンターを新しく出発させ，機能を維持させて

いくためには当然のことだったと思います。

どの組織も最初の 10年は成長期で，当面する

問題は沢山ありますがそれほど根の深い深刻

な問題はでてきません。勿論次に来るシリア

スな問題の芽は出来ているのですが。10年を

過ぎると円熟期に入ります。最初のシステム

と現実のズレが目立つようになり，また日常

はマンネリ状態で，はけ口をどこに向けるか

迷うことになります。5年から 10年の円熟期

を過ぎれば，衰退するかリストラして生き残

るか，二者択一になります。僕がセンターに

来たのは丁度円熟期の最後で，去るのはリス

トラ期のはじめというプログラムになってい

ました。二代目の役割はそういうものです。 

この，あしかけ 7 年間の霊長類センターの

変遷は激しいものでした。自分達から求めた

変化もあったし，対応を迫られてその場で判

断しなければならないものもありました。セ

ンターは本所(目黒，戸山)とは遠く離れており，

情報の伝達に欠陥が生じる危険性が高く，誤

解を招いたことも多かったと思います。でも

言うべき時には言い，やるべき時には自分の

責任でやるという方針が支所である筑波には

必要です。 

着任してまもなく，平成 3年 6月 3日，厚

生省から「実験用動物の供給体制の在り方に

ついて」答申がでました。内容の多くは実験

用霊長類の供給・研究に関する答申で占めら

れており，国家レベルでの医学実験用霊長類

の有効利用，安定供給，開発研究の必要性が

指摘されました。この答申に沿って，センタ

ーは，高品質サル類の供給という従来の目的

の他に，情報，遺伝子保存，疾患モデルの開

発研究など実験用霊長類の研究を行う方向性
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を模索することになりました。平成 4 年 6 月

30日に予研本所の移転に伴う省令改正の際セ

ンターでも所掌事務に，サル類を用いた疾患

モデルの開発研究，霊長類研究に関する情報

の収集・提供，遺伝子保存などの業務が新し

く加わることになり，公に認められることに

なりました。 

平成 4年 12月より，徳永前所長の示唆を受

けてスタートした筑波霊長類センタープロジ

ェクト委員会は，センターの将来像として厚

生省霊長類共同利用研究センター構想をまと

め，予研霊長類センター協議会および部長会

で同意を得ました。構想の概要は，厚生省所

轄の研究機関にサル類の供給を含めて門戸を

拡げる。目的別共同利用研究棟を設置し，高

品質サルや疾患モデルサルを用いた集約的厚

生科学研究を推進するというものです。これ

が現在建設中の共同利用センターの原案とい

うことになります。 

平成 5 年度には会計検査院と数回にわたり，

これまでの経過に関する話し合いが持たれま

した。その結果，今後予研の事業に必要な頭

数のサルを保有することを認めること，その

為に必要な予算を要求することに関する了解

が得られました。また開発研究の柱となるサ

ルエイズモデル等の研究を推進するため，平

成 4年度補正予算で建設されたP3施設が完成

し，約 1 年にわたる予備運転を行った後，本

格稼動にはいりました。 

平成 5年 12月より厚生科学課の主宰による

厚生省リサーチリソースバンク(RRB)に関す

るワーキング委員会が持たれ，約半年間にわ

たる討議の結果，厚生科学課事務局案ができ

ました。センターは RRBとしてマスターバン

クの管理と開発研究業務を行うとともに，共

同利用センターとしての機能を持つことが提

案されました。今後，ある程度の変動は予想

されるものの当センターの将来像の 1 つが厚

生省レベルで提示された意義は大きいもので

した。平成 6 年度には医学実験用霊長類需給

調整委員会はその任務を終え解散しました。

新しくサル類の研究用資源としての幅広い有

効利用を計るため，実験用霊長類資源調整委

員会が発足しました。ここでは検定用のサル

の余剰を研究用に利用することが認められま

した。 

平成 7 年度は筑波医学実験用霊長類センタ

ーにとって，創立以来の画期的な年度になり

ました。この年の補正予算で，センターに厚

生省の霊長類共同利用研究施設建設の為の予

算がつきました。昭和 53年，医学実験用霊長

類の繁殖・育成・供給及びそのための研究か

らスタートした霊長類センターが，所掌事務

変更に伴い，その業務に疾患モデルの開発，

遺伝子の保存，情報の収集・提供を新しく加

え，感染症をはじめ，発生工学，行動科学，

長寿研究などの新しい分野の研究を開始し，

また遺伝子解析や遺伝子治療研究などの基盤

技術の開発を行ってきた実績と，厚生科学に

対する国民のニーズ，疾病構造の変遷等のい

ろいろな要因が組み合わさって，以前から模

索していた案が具体化したものです。共同利

用施設が順調に進展すれば，センターは我が

国唯一の実験用霊長類センターとして，繁

殖・供給と医学霊長類研究の中心的役割を果

たすことになるはずです。また厚生科学課主
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宰で共同利用施設のハードウェアとソフトウ

ェアに関する原案を作成するためのワーキン

ググループが発足し，予算，組織，運営等に

関する事項を具体的に検討し，原案が完成し

ました。平成 9年 1 月には，共同利用施設に

宿泊機能をそなえた情報センター建設の為の

補正予算が認められました。 

共同利用施設では，感染症モデルの他に，

サル類を用いた遺伝子治療等の新しいテクノ

ロジーを導入した研究，21世紀のフロンティ

アといわれる霊長類高次脳神経研究，老人病

等を標的とした長寿科学研究を行うことにな

ります。一時的に本所の感染研とは合致しな

い側面を持って，平成 13年に予定されている

厚生省研究機関の再編を待つことになります。

平成 13年の時点では，当然それまでの共同利

用施設の実績が物を云うはずですから，研究

業績と活力をつけておくことが必須です。 

長々とセンターの業務に拘わる出来事を書

いてきました。これはセンター長として風化

させてはいけない情報なので，学友会報にも

50周年記念誌にも，TPCニュースにも少しづ

つ手を加えて書いたわけです。思い出せばこ

うした出来事よりは，春の桜の下で花見を楽

しんだこと，創立記念日が毎年晴天でソフト

ボール大会に興じたこと，夏の暑気払いに徳

永先生を招待しスタッフの若さに感激された

こと，地元の区長さんやつくば市の課長さん

と話し合ったこと，忘年会に筑波山のホテル

から見た夜景の美しさ等々のほうが生き生き

と思い出されます。何よりも四季を通じて筑

波が美しかったこと，筑波の人々が人なつこ

く，沢山の話し合う時間をもてたことが，セ

ンター長としての僕の喜びでした。 

 

《時代を支える TPCの研究》 

カニクイザルリンパ球サブセットの解析:末

梢血 CD4/CD8 両陽性リンパ球の分布とその

意義 

Characterization of peripheral blood CD4+ CD8+ 

double-positive lymphocytes in cynomolgus 

monkeys. 

徳島大学医学部ウイルス学教室 

明里宏文 

 

はじめに 

カニクイザルは，アカゲザルとともにマカ

カ属に分類される主にアジアに分布する霊長

類で，現在実験動物として多く国内外で使用

されている。その有用性を最大限に発揮する

ためには，ヒトと比較した場合における類似

点・相違点について充分把握しておく必要が

あると考えられる。我々は，AIDSウイルスを

中心とした感染症動物モデルの研究を行うに

あたり，ウイルス学的側面のみならず宿主側

の免疫学的特性を理解する必要があると考え，

特にリンパ球を中心とした細胞性免疫機構を

ヒトとの比較といった観点から検討を行って

いる。興味深いことに，カニクイザルのリン

パ球系細胞においてヒトとは異なった奇妙な

細胞分画が認められることが明らかとなった。

ここでは，この細胞に関する現在までの解析

結果について解説したい。 

 

カニクイザル末梢血リンパ球(PBL)における

CD4CD8+(pDP)サブセットの分布 
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一般的に，胸腺では T 細胞が分化成熟して

いく過程で CD4-CD8-から negative selectionを

受けて DPへ，さらに positive selectionにより

CD4またはCD8 single-positive (SP)へと変化し

た後末梢へ出ていくようになる。しかしなが

ら，PBL では CD4，CD8 SP サブセットのみ

ならず若干の DP リンパ球も存在することが

知られている(ヒトでは PBLの 1—3%)。 

我々は，カニクイザル PBLにおける各サブ

セットを定量するため，CD4及び CD8分子に

対応するモノクローナル抗体を用いて二重染

色の後 FACS にて解析を行った(Fig.1)。その

結果，pDPリンパ球がPBLに占める割合が 5%

未満のもの(pDPlo)はわずか 15 頭(27%)であっ

た。一方，5—10%(pDPmid)は 19頭(35%)，10%

以上(pDPhi)は 21頭(38%)であり，平均は 9.3%

とヒトの場合に比べ著しく pDPの割合が高い

ことが明かとなった。これらの代表的なFACS 

profileを Fig.2に示した。ここで注目すべき点

は，pDP サブセットにおける CD8の蛍光強度

が CD8 SP サブセットと比較して低いことで

ある。このことは，CD8 鎖の発現に何らかの

違いがあることを示唆するものと思われた。 

 

pDPサブセットは胸腺 DP(tDP)リンパ球とは

異なる細胞集団である。  

次に，カニクイザルにおけるpDPサブセッ

トの由来について検討した。まず胸腺未熟 DP

リンパ球が更なる分化過程を経ずに末梢へ放

出されたのではないかとする可能性が挙げら

れる。この疑問を明らかにするため，CD8 鎖

及びCD1bの発現様式について検討を行った。 

まず，CD8 に関して。解析に用いた個体の

PBL では，20%が pDP サブセットである

(Fig.3A，左上)。この場合，抗 CD8 はα鎖を

認識するものである。この CD4 SP，pDP，

CD8SPサブセットにおけるαβヘテロダイマ

ー鎖の発現を三重染色にて検討したところ，

pDP サブセットにはαβ鎖の発現は認められ

なかった。二重染色の結果でも同様に，CD4

陽性区画に CD8αβ鎖は認められなかった

(Fig.3A，右上)。以上のことから，pDPサブセ

ットのCD8分子はα鎖のみであることが示さ

れた。ちなみに，CD8 SPサブセットにおける

αβ鎖陰性(すなわちα鎖のみ陽性)細胞は

CD16 陽性 NK 細胞であることが確認されて

いる。一方 tDP 細胞では DP，CD8 SPどちら

もαβ鎖の発現が認められた(Fig.3B)。 

また，CD1b に関しても違いが見られた

(Fig.4)。すなわち，tDPでは胸腺マーカーであ

る CD1b が発現しているのに対し，pDP では

認められなかった。また胸腺が退縮した加齢

カニクイザルにおいても，高い pDPの割合を

示す個体が多数認められた。以上のことから，

pDPサブセットは tDP未熟リンパ球とは異な

る細胞集団であり，おそらく胸腺外分化した

T 細胞 lineageに属することが示唆された。 

 

pDPサブセットは休止期記憶 T細胞である。 

次に，pDP サブセットがどのような細胞群

として分類されるかを検討するため，三重染

色により pDP細胞を種々の CDマーカーに対

するモノクローナル抗体で標識した FACSに

て解析を行った。その結果を列記すると以下

の通りである。pDPサブセットは，①CD3陽

性であることから T 細胞であることが確認さ
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れた(Fig.5A)，②CD2，CD29(integrin β1)，

CD49d(integrin α4)が高いレベルで発現して

いることからおそらく記憶 T 細胞である

(Fig.5A，B)，③CD16陰性であることからNK

細胞ではない(Fig.5A)，④CD69 陰性であり，

かつ細胞 scatterより小リンパ球であることか

ら，休止期リンパ球である(Fig.5A, C)。以上の

ことからpDPサブセットは休止期記憶T細胞

であることが強く示唆された。また，naive T 

細 胞 の 活 性 化 に 必 用 と さ れ て い る

costimulatory moleculeであるCD28陰性であり，

かつ，一般に抗原提示細胞またはある種の活

性化 T 細胞に発現するとされている CD80 が

陽性であることは非常に興味深い知見である。

すなわち，これらの分子の発現パターンは，

pDP サブセットがある種の抗原提示細胞とし

て機能している可能性をしめしているもので

あり，今後の機能解析の結果が待たれるとこ

ろである。 

 

pDPサブセットは加齢と密接な関係がある。 

これまでの結果より，pDP サブセットは記

憶 T 細胞であることが示された。このことか

らPBLにおけるpDPサブセットの割合は加齢

と共に増加するのではないかという仮定が成

り立つ。このことを検証するため，年齢別で

構成された 4群(0—4，5—9，10—14，>15歳

齢;各 20頭)について，pDPサブセットの割合

を調べた(Table 1)。その結果，胸腺の退縮する

10 歳以上の個体で平均 9%となるのに対し，

それ以下では 1—3%と低値を示した。したが

って，pDP サブセットの割合は加齢と共に増

加することが明らかとなった。このことは，

加齢に伴う胸腺機能の低下と pDPサブセット

の割合増加が関与している可能性が考えられ

興味深い。 

 

考察 

今回の研究より明らかとなったpDPサブセ

ットは，我々のコロニー以外のカニクイザル

でも同様に認められることが確認されており，

カニクイザルでは一般的な現象と言えるであ

ろう。このような細胞群はヒトにおいても報

告されているが稀であり，生理的な意義より

もむしろ何らかの疾病との関連性が議論され

ている。しかし我々の結果からは(少なくとも

カニクイザルにおいては)加齢に伴った，ある

特定の機能的意義を持つ細胞群である可能性

が高いと思われる。加齢による免疫学的変化

に関してはまだ不明な点が多く残されており，

こうした観点からもこの細胞群の機能解析を

行うことは非常に興味深い。 

ところで，この細胞群はどこで産生・維持

されているのだろうか?我々の予備的結果で

は，少なくとも脾臓に比較的高い割合で分布

していたのに対し，リンパ節では僅かであっ

た。しかし胸腺外分化に関与する組織として

腸管や肝臓等も知られており，これらを含め

た供給源の検索を今後行っていきたい。 

ともあれ，このような観点からの研究はヒ

トにおいては非常に困難であろう(材料入手

の困難さから)。サル類の研究は，ヒトではま

だ未知の世界を開拓できる可能性を秘めてい

るのではないだろうか。 

 

(終わりに) 
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現在霊長類センターでは，約 2000頭のカニ

クイザルをはじめとする霊長類の繁殖育成が

行われている。これらは，本来の目的である

ワクチン検定のみならず，種々の疾患モデル

としての有用性が次第に高まってきている。

特に，昨今にみられるように AIDS，狂牛病，

病原性大腸菌症，エボラ出血熱等，既存の感

染症の枠を超えた新たな感染症においては，

これらの病原体における感染様式や発症機構

の解明，さらにその予防・治療法の開発のた

め，サル動物モデルが重要な役割を占めるも

のと期待されている。 

ところでこのようなサル動物モデルの重要

性は，霊長類が実験動物として最もヒトに近

縁であることが基礎となっている訳であるが，

一方，実験動物としてのサル類そのものの基

礎的研究はマウスを中心とする小動物と比較

し立ち遅れている。また，実験動物研究のた

めのルーツ(例えばモノクローナル抗体)もほ

とんどはマウス，ラット用であり，サル用の

ものは全くと言っていいほどない(従って実

際にはヒト用のものを流用しているわけであ

るが)。このような理由から，サルを用いた実

験動物に制約が生じ，必ずしも十分なデータ

が得られているとは言い切れない。こういっ

た分野での基盤的研究は，一見地味な仕事で

あり直接的な成果(すなわち評価の高い科学

専門誌への発表)には結びつきにくいため，多

くの研究者が敬遠しがちである。しかし，こ

のような基礎的研究の重要性の認識と充分な

投資があるアメリカでは，霊長類医学研究が

結果的に高い評価を受けており，「サル(の犠

牲)からの恩恵」を充分活用しているように思

われる。わが国でも，10年後を睨んだ研究の

あり方が議論されることを期待してやまない。 
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最近，国立感染症研究所・筑波医学実験用

霊長類センターではサル類を用いたエイズの

動物モデル系で，ジデオキシグアノシンの誘

導体を用いて抗エイズ薬の評価実験を行った。

本稿では，その結果と，今後の展望に関して

述べる。 

 

〔はじめに〕  

1983 年 に エ イ ズ の 原 因 ウ イ ル ス

(HIV:Human Immunodeficiency Virus)が発見さ

れてから 10年を経た現在，エイズの流行は止

まるところを知らず，最近ではアジア，アフ

リカ大陸にもその流行がみられ，今や世界の

脅威的感染症となってきた。従って，その予

防法の開発が待たれている。幸いにも，昨年

4月には，我国でも AZT，ddIに次ぐ第 3番目

の逆転写酵素阻害剤として，ddCが認可され，

現在，さらに 3TCや d4T といった逆転写酵素

阻害剤や，プロテアーゼ阻害薬の ABT538，

MK639を用いてPhaseIIの臨床試験(治験)が行

われている。また，米国では，2 種の逆転写

酵素阻害剤(AZT，ddC)と，プロテアーゼ阻害

薬(サキナビル)を用いた 3 剤併用療法は単独

や，2剤併用療法と比較してはるかに有効で，

血中ウイルス量を千分の 1 以下に低下させ，

CD4 陽性細胞の増加がみられ，効果は半年か

ら 1年間持続したと報告されている。 

さて，このような世界の状況の中で，我々

の研究室で過去 9 年間のエイズ動物モデルの

開発とエイズ予防と治療に関してどこまで到

達出来たのか，また，何が解決されなくては

ならないのか述べる。 

 

〔サルのエイズウイルス〕  

サル類においては，ヒトのエイズが問題と

なり始めた 1982 年頃からオンコウイルス亜

科の Type-D レトロウイルス(SRV: Simian 

Retro Virus)によるサルコロニーの汚染が問題

となり，エイズ様の症状を示すことから，し

ばらくの間は，この SRVのサル類への実験感

染による免疫不全動物モデルが SAIDS 

(Simian AIDS)と呼ばれていたが，1985 年

Harvard Medical School のグループによる

SIVmac (Simian Immunodeficiency Virus mac 

株)の発見以降 1)は，SAIDSは HIVと同様のレ

ンチウイルス亜科に属する SIVによるサル類

の免疫不全症候群のことを指すようになった。 

それ以降サル類で発見されたレンチウイル

スとしては，前述のスーティマンガベイ由来

の SIVsmm2)，SIVmne3)，SIVagm4),5)，SIVmnd6)

があるが，SIVmac/SIVsmm/SIVmne はマカク

属のアカゲザル等にエイズを引き起こすが，

これら SIVの自然宿主と考えられているスー

ティマンガベイへの感染では非病原性である

と考えられているし，SIVmndはウイルス自体

が非病原性であると考えられている。 

 

〔サルのエイズの病態〕  

I 免疫不全と日和見感染症 

アカゲザルへの SIVmac の実験感染では，

その症状はヒトエイズと同様であり，劇症型

では強度の免疫不全状態に陥り抗体の上昇も

みられず，脳炎や日和見感染症により数カ月

以内に死亡する。通常は潜伏期(無症候キャリ

ア期:AC 期)は 3 年以内で，8 割のサルが死に

至る。その症状は慢性の全身性リンパ節腫脹，
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食欲不振，慢性あるいは再発生下痢，進行性

の体重減少や発熱を伴い，貧血，CD4陽性細

胞を主とした白血病や血小板の減少などの血

液学的異常を示し，細菌(黄色ブドウ球菌，抗

酸菌等)，ウイルス(サイトメガロウイルス等)，

原虫(カリニ)による日和見感染症や，EBウイ

ルスによる腫瘍(B 細胞リンフォーマ)の発生

や著しい体重の減少と消耗である 7-10)。 

II エイズ脳炎 

SIVmac251 株を静脈接種したアカゲザル 9

例中 1 例において接種後 6 週目以降しばしば

食欲不振が認められ，8週目より沈鬱，振戦，

前肢の間代性痙攣及び目的不明瞭な手探り行

動など神経症状が観察された。また，13週目

にはスパイク熱もみられた。ウイルス接種後

13週目に脳波を測定したところ，皮質脳波で

は背景脳波の平坦化と左側頭部，後頭部を中

心とする群発棘波を認めた(図 1)。病理組織学

的にはウイルス抗原陽性のマクロファージを

主体とする囲管性細胞浸潤および巨細胞の形

成が中枢神経系に認められ，また大脳皮質よ

り SIVウイルスが分離された。この結果，SIV

脳症と診断された。我々のグループでエイズ

脳炎を認めた SIV感染サルは，この個体を含

めて 30頭のサルのうち 4例である。 

 

III Long-term non-progressor 

非進行型長期生存 SIV感染サルのことであ

る。先に述べたように，SIV 感染後アカゲザ

ルは 3年以内にその 8割がエイズで死亡する。

ところが，3年を過ぎても CD4陽性リンパ球

や体重の減少がほとんど見られず，血中感染

リンパ球も増加しないサルがいる。1 頭は 8

年間，もう 1頭は 6年 6ヵ月間生存している。

エイズを発症死亡する直前に低下する env や

gag に対する抗体もこれらのサルでは保たれ

ている。この Long-term non-progressorの非発

病性持続感染系の解析もエイズ克服の糸口を

切り開くものとして注目されている。 

以上，述べたようにヒトエイズでみられる

病態のうちカポジ肉腫以外，ほとんどがサル

エイズでみられる。 

 

〔サル類でのエイズ治療薬の評価〕 

I サルエイズモデルの有用性 

昨年裏磐梯で開催された第 9 回国際抗ウイ

ルス学会での話題を紹介する。抗ウイルス剤

として最初の薬物はヘルペスウイルスに対す

るアシクロビルであるが，抗ウイルス剤のス

クリーニングには細胞培養系の利用が不可欠

であった。この例に習って抗エイズ薬も細胞

培養系での抗ウイルス作用を指標にスクリー

ニングされ，いくつかの薬剤は，動物を用い

た毒性試験のあと，治験に回された。有効な

ものもあったが，無効であった薬剤をサルエ

イズモデルで再検討したところ，やはり無効

であったそうである。従って，サルエイズモ

デルで有効な薬剤はヒトでも有望である。 

 

II 抗エイズ(抗 HIV)薬 

エイズの主な症状としては，先に述べたよ

うに，各種の日和見感染症，悪性腫瘍の発生，

中枢神経症(エイズ脳症)が知られている。日和

見感染症や悪性腫瘍に対しては，各種の抗菌

や，筋腫瘍剤により，その発病抑制や治療が

ある程度可能であるが，中枢神経症に対して
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は，AZT に若干の改善効果が報告されている

のみである。また，その有効性が認められた

3 剤併用療法でも，末梢血中のウイルス量の

低下のみで中枢神経内のウイルス量の低下は

望めない。従って，今後，治療法の開発によ

り，末梢の症状が著しく改善されても，エイ

ズ脳症だけは，治療が難しいことが予測され

る。このような状況の中で，日本製紙生物科

学研究所(現岩国技術研究所)で開発された，

6-C1-ddG (6-Chloro- 2’, 3’-dideoxyguanosine)を

エイズ脳症にも効果の可能性を持つモデル薬

物として選んだ。その理由を以下に述べる。

①6-C1-ddGは元の化合物 ddGの 6位にC1基

を導入したものであるが，ddG が水溶性であ

るのに対して，6-C1-ddGは脂溶性を獲得して

おり，AZT よりも脂溶性が高い 11)。②一般的

に，薬物の脂溶性が高くなると，細胞の脂質

二重膜への親和性が増し，結果的に血中から

細胞内への薬物の透過性や，血液脳関門への

透過性が高まると考えられている。③実際，

齧歯類を用いた検討により，6-C1-ddGは元の

化合物 ddGよりも，血液脳関門を通過しやす

く，脳脊髄系への移行性に優れていることが

確認されていた。④いまひとつの理由は，4

種のヌクレオシドがあるなかで，現在臨床で

用いられているヌクレオシド系逆転写酵素阻

害剤は 3種のヌクレオシド(T: AZT，A: ddI，

C: ddC)に対応しており，逆転写の際に DNA

の中に取り込まれて DNA 合成を停止させる

が，グアノシン系の抗 HIV薬はその合成の難

しさから，用いられていなかったことによる。

このようなわけで， 4 年半程前に我々は

6-C1-ddGをモデル薬物として選び，サルで抗

エイズ薬の評価実験に着手した。 

 

III エイズウイルス感染サルへの投薬 

A 感染末期・ARC/AIDS期の治療 

SIV 感染アカゲザルで，日和見感染症は明

らかでなかったが，臨床症状異常(行動異常，

振戦，下痢，座り込み)と顕著な CD4+リンパ

球数の減少が確認されたアカゲザルにウイル

ス接種 68週目から 2週間(1日3回，8時間毎)，

50mg/kgの 6-C1-ddGを皮下投与した。 

投与前の CD4+及び CD8+リンパ球数がそれ

ぞれ 15 ｺ/μl，122 ｺ/μlであったが，投薬によ

り，72 ｺ/μl，436 ｺ/μl と増加した(図 2)。臨

床的には，SIV接種 40週目あたりから減少し

続けていた体重が投薬を境にして増加した

(図 2)。投薬開始 4日目には歩行回復，下痢の

停止，投薬開始 5 日目には振戦の停止，を認

めた。また，SIV接種 68週目の投薬開始時に，

瀕死の状態であったアカゲザルは投薬により，

24週間の延命効果がみられた 12)。 

 

B 感染初期のアカゲザルでの抗エイズ薬の

評価 

次には，感染初期で薬物がウイルスの増殖

を抑えるかどうかを検討することを目的とし，

3 頭の投薬群と 3 頭の非投薬群の 2 群で SIV

感染による急性期の臨床メーカーを比較検討

することにより，薬効を試験した。 

p27 antigen assay kit を用いた，プラズマ中

SIV量の測定の結果，投薬群では p27 抗原の

出現が非投薬群より 6～9 日遅延することが

あきらかになった。また，抗体産生に関して

も同様の遅延がみられた(図 3)。投薬中に行っ
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た感染リンパ球数の定量の結果，投薬群では

1×106個の末梢血 PBMCからもウイルス分離

ができなかったが，非投薬群では 6×103～1

×104個の PBMCからウイルスが分離された。

また，感染リンパ球数を比較することにより，

感染初期の投薬期間中は，体内のウイルスの

増殖を 1/1000以下に抑制していることが示唆

された。リンパ球サブセット及び血液検査値

に関しては，赤血球数の若干の低下が投薬中

にみられた。また，投薬実験期間を通じて体

重変動，活動性，食欲及び便性状に異常はみ

られなかったが，投薬群でリンパ節の腫脹が

確認される時期は，非投薬群より，遅延する

傾向があった。 

 

C 感染中期・AC期での抗エイズ薬の評価 

この病期は無症状のため，検討できる臨床

マーカーが最も少なく，投薬はあまり行われ

ていない時期であるが，今回用いた抗ウイル

ス薬がこの時期のサルにどのような薬効を持

つのかを明らかにするため，3 頭のアカゲザ

ルを用いた。 

3 頭の投薬中の感染 PBMC 数は，投薬前に

比較して 1/5～1/100 に低下していた。2 頭に

ついて，投薬前，投薬中及び投薬後に体表リ

ンパ節を摘出し，その感染リンパ球数の定量

を行ったところ，投薬中はそれぞれ，1/500，

1/1000 に低下していた。従って，体表リンパ

節中の感染リンパ球数の減少率はPBMC中の

感染リンパ球数の減少率と比べて 10 倍程度

の開きがあることが明らかになった(図 4 前

ページ右上)。他方，血中 SIV量を定量したと

ころ，p27抗原が検出感度以下であったので，

RT-PCR 法を用いてプラズマ中の SIV量を測

定した結果，3頭の AC期のアカゲザルでは，

投薬中には血中ウイルス量が 1/15～1/40 に低

下していた(図 4下)。 

AZT をはじめとするジデオキシヌクレオシ

ド誘導体は，一般的に，赤血球減少等の造血

障害があるため，長期投薬は望めない。そこ

で，培養細胞系で，抗 HIV-1・SIV 効果を持

つ非ヌクレオシド系新規化合物であるミリス

トイル化合物 DMT(MW:983.48)の単独投与を

試みた。用いたアカゲザルは，SIV接種後 96

週目の感染中期・AC期の個体で，2ヶ月間(1

日 2回，12時間毎)投薬したところ，末梢血リ

ンパ球中の感染細胞が消失した。他方，DMT

を投与しなかった対照感染個体 3 頭では，こ

の間感染 PBMC 数に変化がなかった。この

DMT の効果はリンパ節細胞においても同様

で，投薬中，感染細胞の減少が認められた。 

以上をまとめると，①エイズ発症サル動物

モデル系で感染初期，中期，末期において，

いずれの病期でも，感染リンパ球数を混合培

養法で，また，血中ウイルス量を RT-PCR 法

で定量すれば，新抗エイズ薬の評価をとりあ

えず行える。②6-ClddG とは構造と作用点が

異なる DMT をはじめとして，副作用の少な

い薬剤による combination therapy の長期継続

により，エイズウイルス感染細胞数を効果的

に減少もしくは消失させる可能性が示唆され

た。③6-Cl-ddG の中枢神経系への効果を検討

するために，エイズ脳症を高率に発症する動

物モデル系の開発が必要である。 

 

〔SIV-HIVキメラウイルス〕  
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エイズの治療法としては，現在抗逆転写酵

素(抗 RT)薬と抗プロテアーゼ薬を中心に臨床

試験が行われているが，SIVと HIVの RT や

プロテアーゼはそのアミノ酸配列が多少異な

るので，サルエイズモデルで有効であっても

必ずしもヒトで有効であるとは限らない。こ

の問題を解決したのが，ドイツのグループの

試みで，SIV の RT をコードする pol 領域を

HIV の pol 領域と交換したキメラウイルス

SHIVである。実際，この SHIVはサルでエイ

ズを発症し抗 RT 薬の有効性も確認できたと

のことである 13)。 

もう一つの問題はワクチン開発のための動

物モデルである。HIV-1 は実験用アジア産マ

カク属サルには感染せずチンパンジーにしか

感染しない。しかしチンパンジーは高価なこ

とと，ワシントン条約に基づく国際保護動物

であることからその使用には限度がある。速

水らや，米国の数グループは SIVの LTR，gag，

pol 遺伝子領域を残し HIVの env を組み込ん

だキメラウイルス(SHIV)を作製し，このウイ

ルスが実験用アジア産マカク属サルで感染増

殖し長期間持続感染することを発表した 14)。

感染防御抗原としては env蛋白(ウイルス外皮

蛋白)が最も強く働くことから，この SHIVは

実験用サルを用いての抗 HIV-1ワクチン開発

のために有用であると考えられる。 

もし，env 領域と pol 領域両方を HIVのも

のに組換えたエイズ発症キメラ SHIV の構築

に成功すれば，抗 HIVワクチンはもちろんの

こと，細胞培養系の抗 HIVスクリーニングで

選別された種々の抗エイズ薬を，そのまま，

サルーSHIV エイズ発症動物モデル系で検討

することが可能になる。今後の課題としては，

当センターでも，より病原性の強いキメラ

SHIVを構築し，抗エイズ薬の評価を行うこと

が必要であろう。 

 

本研究は，脳波の測定をお願いした小野文

子博士，リンパ球サブセットの定量を行った

村山裕一博士，病理組織学的解析を行った国

立感染研佐多徹太郎博士，倉田毅部長をはじ

め，筑波医学実験用霊長類センターの方々の

ご協力を頂いた。 
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《繁殖育成情報》 

繁殖育成ザルの哺育能 

Nursing ability of laboratory-bred breeders 

小野孝浩，長 文昭 

 

TPC における繁殖育成ザルの哺育能につい

ては，これまでに「繁殖用育成種ザルの哺育

能について」(Winter 1990, Vol.9 No.2, 通巻 17)

と，「妊娠率・哺育率」(Fall 1991, Vol.10 No.1, 

通巻 18)と題して本誌に報告されているが，こ

の度，育成ザルでの分娩数が 2,000 例を越え

たことにともない，育成種雌ザルの哺育能に

ついて取りまとめて検討し，第 3 報として報

告する。なお，1997年 2月末における繁殖群

の構成は野生の種ザルはなく，種ザルは育成

ザルのみとなった(図 1)。 

経産歴のある育成ザル 590頭の正産例 2039

例について，特に哺育率に着目し集計した結

果を図 2～図 6に示した。 

正産 2039例は初産次 590例から最高 11産

次に至る。なお，7産次，8産次，9産次，11

産次ではそれぞれに未だ例数が少数例である

ため 7産次以上としてまとめてある(図 2)。産

次別にみた哺育率は初産次に 52.2%と 2 産次

以降産次を追って上昇する哺育率と比べ有意

に低率であった(p<0.05)。 

初産次に低率であった哺育率については，

さらに，世代別(図 3)，妊娠の由来する交配方

法別(図 4)，初産次年齢別(図 5)，分娩年次別(図

6)に分析を試みた。 

世代別にみた初産次の哺育率(図 3)には，例

数の多少を勘案して，F1～3 の間には有意差

はない。妊娠の由来する交配方法別(図 4)には，

例数の少ない群交配を除いた 3 交配方式間に

有意差は認められない。3歳齢から 13歳齢に

至る広域の初産年齢別の哺育率には 4 歳齢か

ら 9 歳齢の域で有意差はない(p<0.05，図 5)。

10 歳齢から 13 歳齢で初産を迎えた個体の大

部分は，1979年から 1982年にかけて出生し，

長期の試験に組み入れられていたために繁殖

適齢期を迎えた頃に交配される機会がなかっ

た故に高齢初産例となった。今後生産を目的

とした個体においては同様な事例の発生する

可能性は少ないであろう。図 6 に示した分娩

年次別の初産次哺育率では発生母数を勘案す

ると 1984 年から 1989 年に向け，飼育技術員

にサル類育成技術が向上していく様子が哺育

率の向上に反映していると思われる。しかし，

1989年末に発生した“サル水痘様ヘルペスウ

イルス感染症”TPC News, 1990, Vol.9, No.2 参

照)が，6 ヵ月の繁殖活動停止，感染個体の排

除などをとおし，その後の繁殖効率を決定づ

け，図 6 のような哺育率が低下する結果とな

って現れているものと考えられる。 

ともあれ，本報告により，これまでに報告

した育成種ザルの哺育能に関する結論を再確

認し，一層確実なものとすることが出来た。

すなわち，①育成種ザルの初産での哺育能は

野生由来種ザルの哺育能より劣っている。②

野生ザルの哺育率 97.0%(1973/2033)にはおよ

ばないものの，育成種ザルでも第 2 産次以降

は哺育能が漸次改善され，90.9%(第 5 産次

146/186)まで向上する。③したがって，初産を

成るべく若いうちに抑えさせることが，第 2
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産次以降の生産効率の向上につながる。④飼

育技術員のサル類育成技術の向上をもって，

将来長じて哺育能のあるサルを育成するシス

テムを確立する必要がある。 

かって，野生種ザルと育成種ザルが併存し

ていた時期，生まれた新生仔を哺育しない場

合は野生種ザルによって，里仔哺育されてい

た が (Adoption Success Under Single-Cage 

Conditions by Cynomolgus Macaque Mothers 

(Macaca fascicularis). AmJ Primat, 10: 119-124 

1986), 育成ザルは里仔を受けつけようとしな

かった。なぜ，育成ザルは受け入れないので

あろうか。今日，人工哺育仔は年間 60頭に及

ぶ。人工哺育を成功裡に遂行することは繁殖

育成システムの一環であると位置付け，これ

までに集積された哺育能に関するデータを参

考に真剣に対応しなければならないであろう。 

 

《検査情報》 

サルレトロウイルス/タイプD(SRV/D)のDNA

検査 

Use of polymerase chain reaction (PCR) for 

diagnosis op simian retrovirus/ type D (SRV/D) 

infection 

成田豊子 

 

はじめに 

 

サルレトロウイルス/タイプ D(SRV/D)マカ

カ属サル類に自然感染している抗原的に近縁

なウイルス群である。1980年代にこのウイル

スがマカカ属サルに重篤な免疫不全を起こす

ことが明かとなり注目された。これまで

SRV/Dを原因とするマカカ属サルの免疫不全

症は，米国内 7 つの地域霊長類センターのう

ち 5 ケ所のセンターで，8 種類のサルで報告

されている。マカカ属サルの SRV/D 感染は，

初感染後十分な中和抗体が惹起されその後潜

伏感染に到る場合が多いが，抗体産生を伴わ

ずに免疫不全症に移行する場合，あるいは抗

体産生を伴わずに無症状キャリアーになる場

合など多様である。このうち特に抗体産生を

伴わないウイルスキャリアーはコロニー内の

感染源になる危険性が大きくコロニーからの

排除が重要となる。 

本報では，筑波霊長類センターで計画中の

SRV/D感染のないSPFカニクイザルコロニー

作成のため，検査に導入している PCRによる

SRV/Dプロウイルス遺伝子の検出法を紹介す

る。 

 

1.nested PCR による SRV/D遺伝子の検出 

 

図 1に Raji細胞で継代されている SRV/D-1

と筑波霊長類センターで 分離された

SRV/D-tsukuba株を用いた nested PCRの結果

を示す。 

PCR プライマーは SRV/D-1 型から 3 型の

env 遺伝子に共通な部分について設計した。

SRV/D-1 型で期待される PCR 産物は 1 回目

PCRで 728bp，2回目 PCRで 442bp である。

図 1に示した様に 1回目の PCRで期待された

ほぼ 700bp の産物が検出され，この 700bp の

産物を templateとした 2回目のPCRで，予想

されたほぼ 400bp の産物が検出された。 
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2.末梢血リンパ球からのプロウイルスの検出 

末梢血リンパ球(PBMC)からの直接 PCR に

よるSRV/D遺伝子の検出は感度の点で不十分

であるため，PBMCを Raji細胞と 2週間混合

培養してウイルスコピー数を増やした後 PCR

で SRV/D遺伝子を検出した。図 2に混合培養

1週目，2週目，3週目での PCR産物を示す。

1 週目でわずかにバンドが確認でき，2 週，3

週ではほぼ同量の産物が検出できた。 

 

3.SRV/D抗体とプロウイルス検出の関係 

 

図 3 に 8 頭のカニクイサルについてウエス

タンブロットによる抗体検査結果とプロウイ

ルス検出結果を示した。 

8 頭のサルのうち，抗体陰性あるいは不確

定の 4頭のサルからはSRV/D遺伝子は検出さ

れなかった。抗体陽性の 4 頭のうちウイルス

が検出された 2 頭のサルでは抗体価は極めて

低く，中和活性が期待される env 関連蛋白に

対する抗体は検出されなかった。この低抗体

価および抗 env 抗体の非検出とウイルスキャ

リアーの関係は興味深く今後検索を進めて行

きたい。 

8 頭の検査では抗体産生を伴わないウイル

スキャリアーは検出されなかったが，プロウ

イルス検査は抗体産生に到らない感染初期の

サルの検出に必要であるため，SPF 化のため

のSRV/Dルーチン検査にプロウイルス検出検

査を導入した。 

 

おわりに 

 

SRV/D感染フリーSPFカニクイザルコロニ

ー作出に当たっては，ウイルス遺伝子検査に

おいても多検体処理と敏速な検査結果が要求

される。PCR検査前の 2週間の培養時間はな

お問題であるが，PCR 検査そのものはキット

化されておりルーチン検査が可能である。ウ

エスタンブロットによる抗体検査とプロウイ

ルス検査を併用することで，効率的に SRV/D

未感染サルを選別し，また選別コロニーの頻

回検査により SPF化が図れると考える。 

 

《症例報告》 

カニクイザルの肺過誤腫 

Hamartoma of the lung in a cynomolgus fetus 

榊原一兵 

 

過誤腫とは真の意味の腫瘍と言うよりは限

局性発育障害による形態異常，すなわち，腫

瘍様の奇形とされている。またサル類でこの

種の報告例は見あたらず，また当センターで

もはじめての症例である。 

 

症例:前置胎盤と診断されたため胎齢 171日で

帝王切開されたが，すぐ死亡した。 

 

病理学的所見 :全身の皮下組織には著しい水

腫が見られ，胸腔内には左肺上葉より生じた

巨大(28.5g)な腫瘤が左右胸腔を占めている。

(Fig.1)腫瘤表面は被膜に覆われ平滑で乳白色

で，その割面はスポンジ状で均一である。 

心嚢や胸壁などの周囲組織への癒着はない。

腫瘤部の組織像は正常な胎児肺組織に類似し

ている。すなわち腺癌様の管腔があり，呼吸
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器の各種上皮細胞(肺胞細胞，気管支上皮，線

毛円柱上皮)，気管支軟骨，結合組織および血

管が認められる。また管腔の間の結合組織は

水腫状である。(Fig.2) 

 

胸腺は肉眼的にも組織学的にも見あたらず。

胸腺無形成が疑われる。肝臓はわずかに腫大

し，その表面はびまん性にでこぼこしていた。

肝臓包膜下では肝細胞の萎縮や変性および肝

細胞細胞質内やクッパー星細胞内に淡黄色色

素の沈着がみられる。また膠原繊維の増生が

みとめられる。 

 

《臨床ノート》 

こちら TPC診療所 

“This is the TPC Clinic” 

小野文子 

 

前回のTPCニュースでは下痢の発現とその

治療システムについて紹介した。これらの治

療処置に関して，動物データを管理している

汎用コンピューターの更新と併せて，電子診

療カルテシステム化の導入準備を進めている。

これまで，体重変化，繁殖育成スケジュール

など数値化できるデータについてはTPC創立

当初からコンピュータによる管理を行ってき

たが，診療カルテのような細部にわたる処置

を記載しなければならない内容に関しては紙

媒体への手書きにより管理され，データベー

ス化はなされていなかった。そこで 3 年前か

らこれらの処置内容のデータベース化の準備

のためのデータのパソコン入力を行ってきた。

今回は，これら一部データベース化されたデ

ータをもとに 96年度の主な症例，治療例につ

いて報告する。 

96年度の診療カルテの集計によると治療処

置件数は約 1 万件であった。サル種別に飼育

頭数に対する治療率をみると，カニクイザル

では約 35%，ミドリザルでは 8%，リスザルで

は 11%であった。カニクイザルについてみる

と，治療例のうち最も多いのが下痢の処置で

全体の 40%を占めていた。次いで多い症例は

外傷で，指先の軽傷から瀕死の重症まで含め

加療した個体は 161頭(24%)にのぼった。特に

注意を要するのが交配中の雄による雌の咬傷

で，主として頭部，背部，前腕部および尾に

内出血，裂傷が認められた(fig.1)。咬傷を受け

た動物を発見した場合にはすみやかに交配を

中止し，局所の殺菌，抗生物質軟膏および組

織修復剤の塗布，抗生物質の全身投与，状態

に応じて血液検査，輸液治療を行った。この

ような処置によって順調に回復すると 2 週間

程度で治癒した(fig.2)。しかし，穿孔創からの

皮下膿瘍，蜂下織炎，さらに全身性の敗血症

へと症状が悪化し肺炎，心筋炎等を併発して

死亡する場合があり，96年度は交配中の咬傷

に起因すると思われる死亡が 5例であった。 

他に交配に伴って認められる疾病として雄

では長期にわたる過食が誘因と考えられる過

肥，糖尿病，また雌では雄の迫害によるスト

レスや餌をとられてしまうことによる栄養失

調，低血糖が認められた。これまでこれらの

動物には対症療法のみを実施していたが，原

因除去として現在は給餌時の交配分離を実施

している。また原因の明らかでない著しい貧

血が認められた動物が繁殖群に 9 例認められ
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た。発症の誘因としては交配のストレスや妊

娠，分娩等が考えられるが，感染症の可能性

について現在検討をおこなっている。 

一方遺伝子因子と考えられるが，他の要因

も考慮しなければならない疾病のひとつであ

る腫瘍の発生もみられた。TPC ニュース

Vol.15 で自然発症性腫瘍について報告したが

96 年度には 6 例を発見した(これはこれまで

になく異常に多い発症数である)。 

症例 1;カニクイザル，雌，3 歳，左大腿骨頭

に軟骨腫を疑う腫瘍が認められた。 

症例 2;カニクイザル，雌，3 歳，頬，下顎リ

ンパ節にリンパ腫を疑う腫瘍が認められた。

発見時右頬の軽度の腫脹が認められたためレ

ントゲン撮影をおこなったところ頬部に多数

の埋伏歯様構造を含んでいた。腫瘍部は急速

に増大，その後，頬部，眼窩底の骨吸収は進

行し下顎リンパ節への転移も認められ増生し

た腫瘍により鼻腔，眼窩を著しく圧迫してい

た(fig.3,4)。 

症例 3;ミドリザル，雌，野生，乳腺周囲から

腋窩にかけて基底細胞腫を疑う腫瘍が認めら

れた。 

症例 4;ミドリザル，雄，16 歳，5 年前より肝

臓の硬結腫大が観察されて，肝臓は臍部まで

到達し，生検をおこなったところ胆管もしく

は肝細胞の腫瘍が疑われた。なお，これらの

症例については現在生存中であるが，組織検

査を行ったのみで治療は行っていない。 

症例 5;カニクイザル，雄，1 歳，死亡 1 ヵ月

前頃より斜視に気づいた。剖検時に，頭蓋か

ら生じたと思われる脳腫瘍が認められた。 

症例 6;リスザル，雄，13歳，体表リンパ節著

しく腫脹しリンパ性白血病と診断された。 

病気の発症には環境因子，病原体因子そし

て遺伝的因子が複雑に絡み合っている。また

一個体を調べるだけではなく集団として調査

することにより疾病要因を解明することが可

能となる場合がある。それには，病歴，治療

歴，検査結果のデータベース化が必要不可欠

である。このデータを活用することによりこ

れまで以上に予防および早期に適切な治療を

おこなうことが可能となり，感染症等が発生

した時には迅速に疫学的検証をおこない早期

対応のとれる体制を確立することができる。

また，このようにしてより良質のサルを繁殖

育成していく一方で，これらの情報から貴重

な疾患動物モデルとなりうる可能性を引き出

すことができるであろう。その情報を有効に

活用していくためには，広範な分野の研究者

とのネットワークを確立し，ニーズに対して

アンテナを張り状況に応じて情報公開をする

とともに，本来私の使命である動物の治療に

関して適切なアドバイスをご教示いただけれ

ばと願う。 

 

《トピックス》  

サル類の輸入と検疫について 

Importation and quarantine of primates 

吉川泰弘 

 

編集委員会から輸入動物と人獣共通感染症

に関連して何か書いて欲しいという依頼があ

りました。1997年岩波の科学 1月号に輸入野

生動物と人獣共通感染症という題で既に書い

てしまったので，興味のある方はそちらを見
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て下さい。そういうわけで手持ちのデータが

無く，同じことを TPCニュースに書くのもお

かしいので，ついつい原稿の締切をオーバー

してしまいました。 

今年は厚生省が約 100 年ぶりに伝染病予防

法を根本的に見直します。人獣共通感染症も

その中に加えるかどうか検討されています。

輸入動物の中でサル類は特に問題が指摘され，

国際的にも厳しく扱われています。昨年は厚

生行政科学事業の 1 つとしてスタートした，

サル類を媒介とする人畜共通感染症の予防に

関する研究という課題の班長を勤めました。

今度報告書を纏めましたので，その概要を示

して編集委員の依頼に対する答えにしたいと

思います。 

この研究班は，TPC から僕の他に高阪，長

の両室長が参加しました。また厚生省からは，

生活衛生局検疫業務管理室，成田および神戸

の検疫所長，オブザーバーとして乳肉衛生課

などが参加しました。以下に概要を示します。 

 

はじめに 

インターネットという新しいマスメディア

が台頭し，専門家に限られていた情報の発信

が自由化され，世界的に個人レベルでの情報

の発信と受け取りが可能になった。地球の裏

側で起きている事象に管する情報がその日の

内に入手出来るようになってみると，現在，

地球上の多くの地域で深刻な感染症が流行し

ていることが分かる。 

こうした疾病の多くはヒトからヒトへ伝播

するもの，および動物を介してヒトに感染す

るもの(人獣共通感染症，Zoonosis)である。こ

の う ち 新 興 感 染 症 (Emerging infectious 

diseases)と呼ばれるものの多くは，ヒト以外の

動物からヒトの社会に新しく病原体が侵入し，

ヒトからヒトに伝播して深刻な社会的影響を

与えるものである。最近，新興感染症の発生

頻度が高くなっている原因としては，1)熱帯

雨林の開発などを中心とする生態系の撹乱，

2)開発途上国での内戦や都市化による大規模

な人口移動，3)航空輸送等による保菌動物や

感染者の急速な移動が挙げられる。 

こうしてみると，わが国への新興感染症の

侵入の危険性は，今後けして減るものではな

いし，またペットや昆虫，野生動物等を介し

て侵入する可能性は高いと思われる。諸外国

では，生きた動物の輸入を原則的に禁止した

り，輸入に当たって健康証明書やワクチン接

種証明書の提示を義務づけたり，動物検疫を

実施している。また多くの国では野生動物や

ペットの輸入を禁止している。わが国では動

物輸入に関しては，「狂犬病予防法」と「家

畜伝染病予防法」の適用以外には規制が無く，

家畜とイヌを除いて動物検疫は行われていな

い。 

 

この研究班の設置とその目的 

こうした状況に鑑み新興感染症侵入の危険

性を回避するため，現状の調査とその対策に

ついて，既に長年にわたって厚生科学研究事

業で研究されてきた。すなわち平成に入って

からでも以下のような報告がなされている。 

「航空貨物の検疫に関する調査研究(H1, 2

年)」 

「実験用動物等の健康監視のあり方に関す
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る研(H3)」 

「輸入動物による人畜共通感伝染病予防対

策に関する研究(H4, 5年)」 

「諸外国における検疫方式の比較と輸入感

染症対策に関する研究(H5)」 

「我が国における今後の検疫業務のあり方

に関する総合的研究(H6)」 

「人獣共通感染症動物の検疫に関する研究

(H7)」 

これらの研究活動とその成果を現実に反映

させるため，本年度は海外から国内に持ち込

まれるサル類を対象として，人獣共通感染症

の侵入を防止するために，その輸入手続き，

安全輸送と平時の検疫措置の具体案の策定を

行うこと，および緊急時の対応について方策

を立てることを目的とした。 

対象をサル類に限定した理由は 

1) 家畜とイヌを除く輸入動物の大半はペッ

トと実験用・展示用動物であるが，その

中で鳥類を除くとサル類は毎年 4000～

5000 頭が輸入され，これらの動物種のな

かで最大規模であること。 

2) 実験動物のなかでサル類のみが野生動物

レベルの品質であること。 

3) ペット全体の輸入禁止や輸入規制は問題

が大きく，検疫等その実施に当たっては

社会的コンセンサスを得るのに十分な討

議が必要であること。 

4) サル類はヒトに近縁であるため，ヒトに

感染する危険性のある感染症に汚染され

ている率が高いこと。 

5) 既にサル類に関しては 2度にわたる「ヒ

トに対する健康被害の防止について」の

通知が厚生省より出されており，輸入サ

ル類の約 70～80%を占める実験用サル類

に関して自主検疫が行われていること。 

6) サル類でのコントロールが成功すれば，

ペット等他の輸入野生動物に関するコン

トロールも可能になるであろうと考えた

からである。 

 

I)サル類の輸入と原産国の状況 

サル類の貿易はすべてワシントン条約(絶

滅の恐れのある野生動植物種の国際取引に関

する条約;CITES)に基づき行われなければな

らない。 

平成 4 年までの我が国におけるサル類の輸

入数は年間 5000頭以上であったが，平成 5年

以後の 4 年間は 4000 頭前後で安定している。

平成 8年 1月から 11月までの輸入頭数は 4211

頭であり，このうち 3808 頭(90%)が成田空港

扱いとなっている。アジア産のサル(マカカ属

が主体)が全頭の 60%(2536頭)で，中国が 1625

頭とその大半を占めている。平成 6 年までは

インドネシアから輸入されたカニクイザルな

どが 2000頭前後で第1位であったが，平成 7，

8年は中国産が 1822，1625頭と第 1位を占め

ている。 

次いで南米産の新世界ザルが 1435 頭(34%)

で，そのうちガイアナ産(リスザルが主体)が

1022頭を占めている。南米産のサルは平成 3，

4年は 2000頭弱と多く輸入されていたが，そ

の後平成 5年から 7年まで 603，2，281頭と

著しく減少し平成 8年に 1435頭に増えている。 

平成 8 年のアフリカ産のサルは 133 頭と少

ない(全頭成田空港扱い)が，平成 6，7年には
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645，411頭と多かった。ガーナ，トーゴ，タ

ンザニア，カメルーン，モーリシャスから輸

入している。モーリシャスからの輸入はカニ

クイザルである。 

アジア産サル類の主たる原産国である中国，

インドネシア，フィリピンは国家として野生

ザルの輸入を禁じており，公的な繁殖育成施

設で育成されたサル類を輸出している。中国

(14 施設)ではカニクイザルとアカゲザルの繁

殖が主体を占めている。フィリピンでは 5 ヶ

所の繁殖施設でカニクイザルが育成されてい

た。しかし，米国(1989，1990，1996 年)とイ

タリア(1992 年)でサルフィロウイルスの発症

がみられたファーライト社のコロニーについ

ては施設閉鎖命令がでて，1997年に閉鎖した

ため，現在は 4 ヶ所で繁殖されている。イン

ドネシアでは施設繁殖(5 ヶ所)の他に島繁殖

も行われている。これ以外の国は原則として

サル類の輸出は禁止しているが，平成 8 年の

輸入実績ではベトナムから 196頭(ベトナムで

は 3ヶ所で繁殖育成が行われている)，マレー

シアから 25頭が輸入されている。 

南 米 で は PAHO(Pan American Health 

Organization)が主力となってリスザルの繁殖

育成を進めているが，アジア産のサル類ほど

システム化されてはいない。まだ多くの輸出

用サルは野生の捕獲ザルである。ぺルーとボ

リビアは育成ザルを輸出する意向を表明して

いる。 

アフリカ産のサルは野生捕獲ザルである。

モーリシャス島は人工的に移入したカニクイ

ザルを繁殖させている。 

 

II)サル類の安全輸送 

輸送されるサル類は上記のサルの何れかに

なるわけであるが，使用される目的ではなく，

感染症の予防対策という視点から危険度に応

じて以下のように分類した。下記の条件を満

たせば，それぞれのレベルのサル類を安全に

輸送できると考えられる。 

レベル 1，繁殖育成サル類:原産国の政府ま

たは公的機関により認可された施設内で，繁

殖育成され，当該政府の規定により，一定期

間の検疫がおこなわれ，輸出前健康証明書(当

該施設獣医師による，輸出を目的とし個別飼

育期間の明示された健康証明書)が添付され，

梱包し発送されるサル類。島繁殖ザルは除く。 

レベル 2，再輸出サル類:野生，育成を問わ

ず，政府または公的機関により認可された施

設内で，当該政府の定める一定期間検疫され，

再輸出用検疫証明書(当該施設獣医師による，

個別飼育期間の明示された検疫証明書)が添

付され，当該施設から梱包し発送されるサル

類。 

レベル 3，前項レベル 1，2 以外のサル類:

輸出国で 30 日以上の個別飼育観察を実施し

(関係者の随時査察を許可すること)，この間に

下痢，発疹を観察しなかった健康サル個体に

ついて，獣医師による健康証明書が添付され

るサル類。 

上記のサル類であっても，輸出国でウイル

ス性出血熱，モンキーポックス，黄熱病など

の急性感染症が流行している場合は，流行が

終焉するまでの間，当該国からのサル類の輸

送は停止する。 
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III)空港における通関時の対応 

空港における感染症予防対策および後述す

る緊急時対応を考えた場合，また現実の輸入

サル類取り扱い実績を考慮すると，サル類の

輸入港は成田空港 1ヵ所にすべきである。 

平時の対応は検疫所職員が以下のことを行

う。 

1) 上記のサル類輸送に関する書類の回収， 

2) 健康状態の目視検査， 

3) 個体識別のためのマイクロチップ埋め込

み。 

 

緊急時の対応:成田空港にサル類の隔離施

設を設ける(P3レベルの施設)。 

空港到着時サル類が重篤な症状を示したり，

病死しており，急性の危険な感染症が疑われ

る場合は，速やかに全頭を隔離施設に回収し，

以下のことを行う。当該サル類の国内の移動

は行わない。 

1) 異常個体から材料を採取する。病死個体

は焼却処分とする。 

2) 国立感染症研究所，国立医療センター，

米国 CDCなどと共同して，感染症の原因

を明らかにする。隔離中は給餌・観察の

みとし，治療は行わない。動物との緊密

な接触は避ける。なお，平常時，隔離施

設(研究区域を含む)は，P2 レベルの研究

(人獣共通感染症の診断技術の開発)，研修

および民間検疫施設職員への技術移転等

に利用する。従って，こうした技術水準

の開発・維持を担当する検疫所職員が必

要である。 

 

IV)検疫 

輸入されたサル類に関しては，全て最低 31

日間の検疫を行う。検疫中に危険な感染症の

流行が疑われる場合は，検疫期間をさらに 1

ヶ月延長すると同時に，適切な対応を取る。

検疫は民間の動物検疫施設，受託試験機関等

で行う。現在，我が国にはサル類の動物検疫

を行っている施設が 5ヵ所以上あり，常時 500

～600 頭の収容が可能である。このほかに受

託試験機間では自社の動物検疫施設を有して

おり自主検疫を行っている。製薬企業の検疫

施設も含めると，常時 300～400頭以上の収容

が可能であると思われる。上述したように年

間 4000～5000頭のサル類が輸入されるが，検

疫期間を 31日とすれば，これらの施設で輸入

サルを全て検疫することは十分に可能である。 

検疫の結果は全て厚生省の担当部局に報告

させる。また検疫所職員はこれらの検疫施設

の安全管理に関する随時の査察を行う必要が

ある。 

 

V)検査 

検疫中の諸検査のうち，ヒトへの感染症予

防の観点から必要な検査は以下のものである

と考えられる。 

1) マールブルグ，エボラ出血熱ウイルスお

よびサルフィロウイルスを含む抗体検査。

発症個体が出た場合は全群殺処分する。

抗体陽性の個体がいる場合は検疫期間中

に異常が無く，抗体価の上昇が無ければ

検疫終了。 

2) 赤痢，アメーバ赤痢，糞便検査で陽性個

体は投薬，治療する。 
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3) 結核，ツベルクリン反応陽性個体は殺処

分する，治療はしない。 

4) B ウイルス，アジア産マカカ属サルのみ

抗体検査する。陽性個体は取り扱いに注

意する。 

検査は検疫施設で行えるものは当該施設で

行う。またウイルスの抗体検査には(社)予防衛

生協会，SRL，微生物研究所などの民間検査

機関が利用出来る。 

なお，上記検査の結果は厚生省担当部局に

提出させる。また検査機関の検疫所職員によ

る査察が必要である。 

 

VI)情報の収集と提供 

厚生省の担当部局には，サル類に関して以

下の情報が収集される。 

1) 原産国の施設の飼育環境等に関する視察

結果 

2) 航空輸送時に関連した個体別の輸出前健

康証明書，再輸出検疫証明書，輸出前健

康観察記録 

3) マイクロチップによる個体識別データ 

4) 検疫結果と検疫施設の安全管理査察デー

タ 

5) 抗体検査の結果 

この他に，CDC，WHO，OIEなどからイン

ターネットにより，海外の人獣共通感染症

や新興・再興感染症に関する情報が得られ

る。また国内では感染症情報センターなど

から情報が得られる。これらの情報を整理

し，関係機関に提供する必要があり，その

ためには担当部局に情報処理のためのハー

ドウェアと人員が必要である。 

 

おわりに 

海により隔離されていたこと，さらに教育

効果や公衆衛生行政の適切な対応などの成果

により，我が国は確かに感染症からみても非

常に安全な国になった。そのため平和慣れが

おこり，危機管理感覚が欠落してしまってい

ることが，最近になっていろいろな局面で

屡々指摘されている。他方地球環境の変化は，

感染症の出現様式やその種類の変化を引き起

こしており，我が国も蚊帳の外にいつまでも

居続けるわけにはいかない。 

規制緩和が叫ばれているが，人獣共通感染

症に関わる新興・再興感染症の侵入を防ぎ国

民の健康を守るための基本ルールの確立とシ

ステムの整備は，どの国でも行っている当然

のことであり，規制とは別の問題である。む

しろ危険の可能性を知りながら規制緩和の名

目で無為無策を続ける方が問題が大きい。 

サル類をはじめとして，人獣共通感染症の

原因となりうる輸入野生動物の，原産国から

国内への移入過程の明確化を計ること，これ

には動物検疫システムの確立が必要である。

また新興・再興感染症の侵入予防のためにも

人獣共通感染症のサーベイランスシステムを

確立する必要がある。 

 

《施設紹介》  

筑波霊長類共同利用施設・情報センター(仮称) 

Information center of joint use facility for 

research with monkeys 

吉田高志 
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はじめに 

平成 7 年度予算により，筑波霊長類センタ

ーの敷地内に厚生省霊長類共同利用施設が，

建設されるようになったことを，前回の

TPCnews で報告しました。建築は現在進行中

であり，外観がほぼ予想される程度にまです

すんでいます。この共同利用施設に情報セン

ターが付置されることが決まり，この 6 月に

も着工される運びとなりました。建物は 2 階

建てであり，その 1 階部分の略図を示してお

きます。 

詳細については，これから変更の可能性も

ありますが，概略をここで紹介いたします。 

情報センター(仮称)という名称のとおり，ま

ず三つの情報室を備えることになります。 

情報室(1) 

これは，コンピュータ室であり，(a)共同利

用施設でおこなわれる研究のデータのうちの

各種のデジタル動画の解析，(b)高速用光ケー

ブルで厚生省の他の研究所と結び，霊長類を

用いた高次神経，行動研究などで得られたデ

ジタル画像の運送をおこない共同研究を推進

する，(c)共同利用施設での主たる研究対象と

なる老齢個体，遺伝子治療個体，疾患モデル

個体などの飼育状況，その他の個体管理デー

タの集中処理をおこなう，等を目的とします。 

情報室(2) 

ここは，霊長類センターおよび共同利用施

設の広報活動をおこなうことを目的としてい

ます。たとえば，TPCnews の編集あるいはコ

ンピュータ・ネット活動等は，現在，霊長類

センターの図書室に間借りしておこなわれて

いますが，将来的にはこの部屋に移ることを

考えています。具体的に述べますと，(a)既刊

の TPCnews(年 2 回程度発行)を霊長類センタ

ー・共同利用施設ニュース(仮称)に拡張・再編

成する，(b)インターネット・ホームページの

バージョンアップ，PC ネット(ニフティーサ

ーブ)による情報交換の拡大，(c)共同利用施設

でおこなわれる研究の公募，研究成果の発表，

シンポジウムの企画等，についての情報提供

等を目的とします。 

情報室(3) 

ここは，データベースとしての機能を持つ

部屋です。プライメート・データベース，メ

ドライン等の研究情報のデータベース利用と，

新しいデータベースの作成と管理をおこない

ます。また共同利用の施設の運営事務をおこ

なう機能をかねています。 

さらに，共同利用施設運営のための会議室

や施設利用の研究者のためのセミナー室も設

置することになっています。 

これらのほかに，共同利用者が利用する各

個室が 1階に 5室，2階に 6室の計 11室がも

うけられることになっています。この個室か

らは，24時間対応で国内・外の研究所と情報

交換ができるように，ディスクトップあるい

はラップトップ用の端末を設置する予定です。 

この情報センター(仮称)の設置によって，共

同利用施設のさらなる有効利用が期待される

と思います。開設を楽しみにお待ち下さい。 

 

《実習生メモ》  

二つのファントム 

Two phantoms 

宇佐美芳和 
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3 年ほど前，私はサル類へのハイドロキシ

アパタイトの投与試験を行うために株式会社

サンギから TPCに派遣されてきた。ご存知(?)

のように，ハイドロキシアパタイトはリン酸

カルシウムの 1 種で，骨のミネラルの主成分

である。日本人では小魚を骨ごと食する習慣

があり，欧米人ではこのような習慣は少ない。

他方，欧米人では日本人より骨粗鬆症の発症

頻度が高い。このことから，当節はやりの骨

粗鬆症などの骨量減少を伴う疾患に，骨のミ

ネラル分そのものの摂取が効果を有するので

はないかと考えたのである。一説には，日本

人の骨粗鬆症発症頻度にも，地域によってば

らつきがあり，それは，なんと納豆の消費量

と相関するという。すなわち，納豆中のビタ

ミン Kが骨量減少の予防に効果を有するとさ

れている。が，それが全てであるとは断言で

きない。 

話が本題からずれてきたので，元に戻そう。

とにかく，3年前の 2月 14日珍しく大雪の日

に当時の愛車(ちなみに4WD)でTPCにやって

きた(初日から大幅に遅刻したのを鮮明に覚

えている)。ところで，サルの骨へのハイドロ

キシアパタイトの効果を検出するためには，

サルの骨量・骨密度が測定できなくてはなら

ない。そのための装置，ニ波長 X線密度測定

装置(DXA)は，実験動物関係の施設としては

珍しく，すでに TPCに設置されていた。当時

は，医療用にもまだ普及段階でサル類での研

究も国内ではTPCしか行われていなかったよ

うだ。ところが，1 年ほどすると，国内のサ

ルを保持している研究機関で「サルの骨を測

る」ことを始めた。そして，問題が生じた。

というより，私がサルの骨を測る上で，世界

のサルの骨の測定法を何らかの方法で標準化

する必要性が生じたのだ。予防衛生研究所(当

時)の吉田先生をはじめとする私たちは，まず

最初に摘出したサルの腰椎骨を樹脂中に埋め

込み標準品とした。が，これは，測定時の振

動でぶれて，測定値の誤差を大きく持ってし

まう，標準となる骨が世界に一つしかない等

の問題を有していた。そこで，アルミの板を

骨として，樹脂を筋肉・脂肪などの軟部組織

とするファントム(骨測定の標準品)を考案し

た。具体的には，吉田先生がデザインした(腰

椎骨を幾何学的に単純化した)画期的な形状

のアルミ板をエポキシ樹脂中に埋め込み，そ

の上にアクリル樹脂，ABS樹脂を重ね，直方

体のブロックとした(図 A)。これは，測定時の

振動でぶれることもなく，さらに，何個でも

同じものが作成可能である。さらには，類似

した方法で，全身の骨のファントムをも作成

した(別名:平面ガエル，図 B)。吉田先生が骨

部分をデザインし，私が実際のカニクイザル

の測定値に類似した値が得られるようにと工

夫・作成したこの二つのファントムは国内を

はじめ，世界の数カ所の研究機関で使われて

いる(世界制覇も夢じゃない?)。このファント

ムの作成をはじめとして，本題の実験も無事

終了し，非常に興味深い結果を得ることがで

きた。最後になりましたが，お世話になった

TPCの皆様に深謝いたします。 

 

《セミナー報告》  

予防衛生協会セミナー’97を開催して 
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テーマ:「実験用霊長類の麻酔の基礎と実際」 

Report on the Seminar ’97 by the CPRLP 

冷岡昭雄 

 

第 3 回予防衛生協会セミナーを平成 9 年 2

月 14日(金)，つくば市の科学技術庁研究交流

センターに於いて開催いたしました。 

実験動物を取り扱っている我々にとって，

動物を麻酔する事は必須の技術です。しかし

ながら麻酔は，1)動物の健康にどのような影

響を与えるのか，2)どのような作用機序なの

か，3)術後の疼痛管理について検討しなくて

良いのか，4)各実験や研究にどのような影響

を与えるのか，5)麻酔がかけられない時は，

どう対応を取っているのか等課題があります。

そこで今一度参加者の方々と勉強したいと言

う声が実行委員から持ち上がり今回のテーマ

といたしました。 

開催日は，午前 9時 30分より当協会理事長

の松浦十四郎と国立予研筑波医学実験用霊長

類センター長 吉川泰弘先生より御挨拶をい

ただきました。その後，筑波大学臨床医学系

麻酔科の田中誠先生から「ヒトにおける臨床

麻酔の実際」と題して，全身麻酔の方法や麻

酔薬の種類とその作用機序を解説していただ

きました。また近年，麻酔前投与としてよく

使われている，副作用の少ないクロニジンの

紹介がありました。さらに，術後鎮痛薬とし

てモルヒネやフェンタミンのデータを示した

いただき，ヒトでの麻酔法の現状と最近の知

見についてのご講演でした。 

次に，東京大学農学部獣医外科の西村亮平

先生から，獣医臨床麻酔からイヌ・ネコを中

心とした周術期麻酔管理の解説がありました。

麻酔をかける前の術前評価として，動物の健

康状態からクラス分けに分類している事や麻

酔方法のプランニングはどのように行うか，

麻酔前投与薬の目的，吸入麻酔，麻酔の維持

方法，術後の疼痛管理など，我々が日頃から

問題としている事について詳しい解説があり

ました。 

午後からは，「実験に及ぼす麻酔の影響と

その対応」として予研 筑波霊長類センター

の吉田高志先生からは，カニクイザルを用い

ての塩酸ケタミン麻酔が視床下部，下垂体に

及ぼす影響と血液学的及び血清生化学的測定

値に及ぼす影響についてご講演がありました。

また，㈱CSKリサーチパークの古藤正男先生

からは，モンキーチェアーを用いての無麻酔

下サルでの体温，心拍数の日内変動の紹介を

していただきました。さらに，第一製薬㈱貝

原剛規先生からは，先生の今までの御経験か

ら麻酔の使用方法について動物福祉の観点か

らご講演していただきました。 

次に「各施設における無麻酔下サル類の取

扱い手技紹介」では，当協会の浜野より筑波

霊長類センターで行っている手技の報告があ

りました。追加発表として三共㈱佐藤 透先

生，水町凉治先生からは筒状保定器を用いた

保定方法を紹介していただきました。また，

山之内製薬㈱成田 幸先生，真鍋 洋先生，

日本 E.D.M.斉藤亮一先生，武田薬品㈱中下富

雄先生の方々にはモンキーチェアーを用いて

の取扱い手技の報告でした。さらに，塩野義

製薬㈱山下武夫先生にはサル類の保定台調教

について，京大霊長研 前田典彦先生には狭
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体ケージを用いての取扱い手技のご発表をい

ただき無麻酔下でのサル類の取扱いについて

各施設でいろんな工夫がなされており，とて

も参考になりました。 

以上のように，どのセッションでも多くの

参加者から質問があいつぎ，総合討論では今

後の麻酔の取り扱いについて活発な意見交換

がありました。さらに，懇親会でも参加者の

方々との意見交換の場として盛大に盛り上が

り，セミナーを無事に終了する事ができまし

た。また，アンケート調査に御協力してくだ

さったすべての皆様から勉強になったとの御

感想をいただき実行委員一同，企画した甲斐

があったと喜んでいます。 

今後は，当協会のセミナーが広く知られる

ように，E-mail 等も活用し，皆様とともに講

習できる場，意見交換ができる「予防衛生協

会セミナー」にしたいと考えております。 

稿を終えるにあたって今回のセミナーに御

協力をいただきました講師の先生，追加発表

に対して快くお引き受けいただきました諸先

生方に厚く御礼申し上げます。 

 

《学会報告》  

14th Symposium on Non-human Primate 

Model for AIDS 

森 一泰 

 

今年のシンポジウムは，オレゴン霊長類研

究センターにより企画運営されるが，私にと

っては，’89年に参加して以来 2回目のポート

ランド訪問となった。前回のシンポジウムで

は，type-D retrovirusの発表があったことが，

思い出される。TPC では，昨今関心を集めて

いるが，このシンポジウムでは，それ以後ほ

とんど注目されなかった。サルの病気は，ヒ

トの病気との関連性があって価値が有るとい

う現実があらためて痛感される。 

霊長類センターを訪問したのは，今回が初

めてだ。日本から来ると研究施設見学も重要

な仕事となる。ポートランドから，タクシー

で約 30 分の郊外の山野の中にオレゴン霊長

類研究センターはあった。ここでは，Dr. 

Axthelium に動物実験棟を案内してもらった。

2 年前に約 700 万ドルの建設費で建てられた

最新鋭の建物だ。建物は，外科的処置を伴う

動物実験区域と P3 感染実験区域からなる。

surgery の区域は，3つの手術室，集中治療室，

解剖室，処置室，器具滅菌の部屋，医薬品保

存室，などからなり，常勤の医師，獣医師，

研究補助員が働いている。私にとって印象的

であったことは，今まで訪問したいくつかの

霊長類センターでは感じなかった設備の充実

と清潔さであった。解剖室に備えられていた

バイオセフティ対応の解剖台は，TPC にも将

来導入できればと思った。この区域に収容さ

れているサルは，ほとんど特殊な手術をされ

頭，首にカテーテルがつながっていた。サル

を用いた医学実験施設という言葉がふさわし

い。 

次に P3 施設を見せてもらった。ここでは，

マスクとガウンを着けなければならない。

surgery の区域と同様に手術室，集中治療室，

解剖室，処置室があった。ここでは，動物室

に併設されていた大型のサルケージの滅菌機

と洗浄機が目に付いた。衛生上問題となるケ
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ージの滅菌洗浄が完全自動化されている。約

120頭のサルの収容が可能で，SIV等の感染実

験が行われている。P2 レベルの SIV 実験を

P3で行っているのは，政治的理由と施設建設

費が，P2と比べ若干高い程度だからだそうで

ある。日本では考えられない話だ。 

シンポジウムは，ポートランド・ヒルトン

ホテルで 10/23～10/26 におこなわれた。印象

に残った発表を簡単に以下に紹介する。 

まず Aaron Diamond AIDS研究センターか

らの 3報告 

David Ho: 彼は，昨年の週刊誌タイムの

Man of The Yearに選ばれたことは記憶に新し

い。combination therapyによるAIDS治療研究

データの解析とこれからの必要とされる治療

法について述べた。ウイルスは，活性化 T 細

胞，マクロファージ，不顕性感染細胞から産

生されるが，約 90%のウイルスは活性化T 細

胞から産生され，これらの細胞は combination 

therapyにより短期間に除くことができるよう

になった。今後の課題は，ウイルスが感染し

ているマクロファージ，不顕性感染細胞を完

全に除くことだ。方法としては，これらの細

胞を活性化し免疫系による認識を容易にする。

より強いウイルス合成阻害剤を治療薬に加え

ることなどが考えられる。 

Preston Marx:エイズウイルスの感染ルートと

して重要な生殖器からの感染モデルとして

SIVによる経膣感染(vaginal infection)について

研究を行っているが，今回は，粘膜上皮

(mucosal epithelium)が感染性の効率を決めて

いることを報告した。性ホルモンの一つ

progesteron が膣粘膜上皮 (vaginal mucosal 

epithelium)を薄し，その結果，ウイルスの感染

性が高くなる(約 8倍)ことがその理由である。 

Zwei Chen: 今年の AIDS研究の重要な発見の

一つである Chemokine receptors について，

種々の SIV を用い調べたところ CCKR-5 が

SIVの co-receptor として機能することが判明

した。ところが，SIV の増殖に用いられる T

細胞 CEM×174 は，CCKR-5 を発現しないこ

と，CCKR5 のリガンドである RANTES, 

MIPlalpha，MIPlbetaは SIV感染を抑制しない

ことから SIVは，別のレセプターを使ってい

る と 考 え た 。 彼 ら は GTP binding 7 

transmenbrane receptorsの共通 DNA 配列から

SIV の co-receptor をとして機能する新しい

cDNAを単離した。 

pathogenic SHIVについては，Keith Reimann 

(Beth Israel Hospital)，Riri Shibata (NIAD, NIH)，

P. Luciew (UC Davis)が HIV-1 envによる病原

性を持つ SHIVを報告した。 

エイズワクチンについては，S L. Hu(Bristol 

Meyers and Squibb)は recombinant vacciniaがワ

ク チ ン と し て 有 効 で あ る こ と を ，

SHIVIIIB(vpu+)を用いた感染実験から，

Norman Letvin (Beth Israel Hospital)は，DNAワ

クチンがエイズワクチンとして有効であるこ

とを，env遺伝子を cytomegalo virus promoter

により発現する plasmid を用いた実験により

報告した。nef deletion SIV による attenuated 

virus vaccine については，EJ Stott(National 

Institute for Biological Standard)が HIV-1 enf, 

HIV-1 nefをもつ SHIV感染に対しても有効で

あるが，感染防御の機序については，依然と

して不明であると述べた。 
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nefの functionについては，UC Davis の I. H. 

Kahnは，SH3 Ligand homology domainの重要

性について，ET Sawaiは，nefと associateし

ている 2 の蛋白のひとつが p21 assosiated 

kinases(PAK)であると報告した。 

 

《霊長類フォーラム便り》 

霊長類フォーラム連続講座の紹介(その 2) 

From the Primate Forum 

1997年 4月現在，霊長類フォーラムでは以下

の三つの連続講座が行われております。 

そのタイトルを前号に引き続き掲載いたしま

す。 

 

 

山内一也先生による「人獣共通感染症」 

後藤信男先生による「成長研究と実験動物」，「ウルグアイ便り」 

安田徳一先生による「集団遺伝学」 

 

「人獣共通感染症」:現在 52 回を数えています。前号で，山内先生のご紹介と，43 回までのタ

イトルをお知らせいたしました。それ以降のタイトルを下記にご案内いたします。 

 

第 44回 牛海綿状脳症をめぐる最近の話題 

第 45回 牛海綿状脳症(BSE)をめぐる話題:サルの海綿状脳症と麻痺猫 

第 46回 馬モービリウイルス感染とその自然宿主 

第 47回 新型クロイツフェルト・ヤコブ病(CJD)と牛海綿状脳症(BSE)の関係について 

第 48回 コーモリからの狂犬病感染 

第 49回 伝達性海綿状脳症(TSE)の研究に関する英国，フランスの最近の状況 

第 50回 SV40と人の癌の関連が再燃 

第 51回 動物バイオテクノロジーの進展:クローン羊の技術開発の背景 

第 52回 異種移植の倫理に関する報告書 

 

「成長研究と実験動物」:講師は元神戸大学農学部教授の後藤信男先生です。先生は，「成長談

話会」の設立や，わが国最初の成長に関する雑誌，「成長」の創刊に関わられ，「成長」研究の

第一人者でいらっしゃいます。先生の御造詣の深さは，フォーラムの講師として最適であり，そ

の暖い御人柄が，講座の行間に溢れています。 

尚「成長研究と実験動物」は，先生がこの一月から半年間，JICA のお仕事で，南米のウルグ

アイに滞在されることになった為，20 回をもって終了いたしました。しかし，先生のウルグア

イ滞在は，私どもにとって，ウルグアイという国を知る良いチャンスなので，「ウルグアイ便り」

として，講座を続けていただいております。 
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第 1回 はじめに 

第 2回 成長の研究の特徴 

第 3回 成長にかかわる研究分野 

第 4回 清水三雄先生と成長談話会 

第 5回 成長解析における実験動物の利点 

第 6回 成長の解析 

第 7回 個成長と平均成長 

第 8回 成長曲線 

第 9回 増加量・増加率 

第 10回 成長のリズム 

第 11回 生物(生理)学的時間 

第 12回 相対成長多相アロメトリー(変移点) 

第 13回 変移点の検出 

第 14回 αのその他の生物学的意味 

第 15回 多変量アロメトリー 

第 16回 相対変異と相対成長 

第 17回 アロメトリーに関する問題点 

第 18回 成長研究と疾患モデル動物 

第 19回 成長研究と形質転換動物 

第 20回 成長研究と多変量解析 

(追補)サル類を対象とした成長データ解析例 

(吉田高志) 

「ウルグアイ便り」 

第 1回 ラ・プラタ河，ポシートス近辺 

第 2回 物価について 

第 3回 はじめての腎症候性出血熱か? 

第 4回 ウルグアイのポピュラー音楽 

第 5回 ウルグアイの大学 

 

「集団遺伝学」;講師の安田徳一先生は，科学技術庁放射線医学総合研究所(放医研)を御定年退職

されて，現在は，(財)遺伝学普及会(遺伝研)にお勤めです。数学のご出身で，遺伝学に進まれた

というご経歴をおもちで，その後，何度も海外留学をなさっていらっしゃいます。特に，ハワイ
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大学では，木村，ライト，クロー，モルトンといった集団遺伝学の大先生方との幸運な出会いが

あったということです。フォーラム上ではテキストスタイルと制約がありますが，先生はいろい

ろと工夫されて，お忙しい時間を割いて，講議を続けて下さいます。以下にこれまでのタイトル

を掲載いたします。 

 

第 1回  

自己紹介と講議の予定 

第 2回  

1. 遺伝子の概念 

1.1 因子としての遺伝子 

1.2 遺伝子の物理 

1.3 遺伝子の生物学 

2. 遺伝子の年表 

3. 古典および分子集団遺伝学 

第 3回 

2.遺伝子プール 

2.1 遺伝子，遺伝子型，表現型 

2.2 個体と集団 

2.3 交配 

2.4 メンデル集団の例 

2.5 対立遺伝子の数 

第 4回 

第 1回～第 3回の講議の復習。トライ&チェック 

第 5回 

3. 遺伝子頻度 

4. 遺伝子型の対合:交配頻度 

4.1 任意交配 

4.2 任意交配から予測される子どもの遺伝子型頻度 

4.3.1 ハーディ・ワインベルグの法則の科学史 

第 6回 

4.3.2 ハーディ・ワインベルグの法則(一般化) 

4.3.2.1 復対立遺伝子座への拡張 

4.3.2.2 X連鎖遺伝子 
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4.3.2.3 2遺伝子座:配偶子の頻度 

第 7回 

4.3.3 ハーディ・ワインベルグの法則(応用例) 

4.3.3.1 遺伝子頻度の推定とハーディ・ワインベルグ(HW)の法則 

第 8回 

4.3.3.2 X連鎖遺伝子の頻度 

4.3.3.3 ハプロタイプ haplotypeの頻度 

第 9回 

5. 遺伝子の対合 

5.1 近親交配(同系交配)inbreeding 

5.1.1 親縁係数と近交系数 

5.1.2 その他のパラメータ 

5.1.3 同系交配の基礎理論の科学史 

第 10回 

5.2 同系交配によるヘテロ個体の減少率 

5.3 集団がいくつかの部分集団で構成されている場合 

第 11回 

5.4 表現型への近親婚の効果 

5.5 2座位近交系数 

第 12回 

5.6 統計の尺度 

5.7 量的形質のモデル 

5.8 量的形質の値 

5.9 集団の平均 

第 13回 

5.10集団の分散 

第 14回 

5.10近親の間の相関 

5.10.1 コッターマンの k係数(Cotterman 1940) 

5.11量的形質への近交の影響 

 


