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ワクチン研究開発拠点（Institute for Vaccine Research
and Development: IVReD／アイブレッド）は、日本医療研究
開発機構（AMED）の「ワクチン開発のための世界トップレベル研
究開発拠点の形成事業」において、東京大学（フラッグシップ拠点）、
大阪大学・千葉大学・長崎大学とともに、シナジー拠点として採択
されたことに伴い、令和4年10月に本学の運営組織である総合イ
ノベーション創発機構（旧：創成研究機構）に設置されました。
IVReDでは、ワクチン開発に資する基礎研究を推進するとともに、
学内外の関係機関との協力・連携によって得られた成果を導出し、
社会実装する体制を構築します。
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拠点長からのメッセージ

拠点長

澤 洋文

ワクチン研究開発拠点（IVReD）では、（１）インフルエンザ、（２）コロナウイルス感染症、（３）結核、

（４）ウイルス性人獣共通感染症を対象とした研究を推進しています。これまでに構築した国内外の共

同研究ネットワークを活用して、野生動物やヒトから検体を採取して人獣共通感染症病原体を分離・

収集するとともに、各々の病原体の病原性、伝播性を解析することにより、ワクチン開発に活用して

います。IVReDのメンバーが野生動物から単離した高病原性鳥インフルエンザ株を国立感染症研究

所インフルエンザ・呼吸器系ウイルス研究センターと共有して作製されたワクチン株（NIID-002株）

が、2024年2月に世界保健機関（WHO）のワクチン選定会議（VCM）において日本発のWHOのワ

クチン候補株に選定され、さらに2024年5月の厚生労働省の厚生科学審議会感染症部会において

プレパンデミックワクチンとして備蓄することが決定され、現在製造が進んでいます。

IVReDは、これらの実績をベースに国内の製薬企業及び国内外の大学・研究機関とも連携し、次の

パンデミックに備えて国産ワクチンの速やかな開発・提供に貢献することを目指しています。

オール北大で、感染症やそのパンデミックから
人々を守る。

● ワクチン研究開発拠点（IVReD) 組織図（2026.4.1）
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IVReDのミッション
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板倉 友香里

イタクラ ユカリ

ワクチン研究開発拠点 生体応答解析部門 特任助教

●狂犬病ウイルスの新規リバースジェネティクス法の開発
●細胞内侵入型抗狂犬病ウイルス中和抗体の開発と治療への応用
●感染性ウイルスを用いない狂犬病経口ワクチンの研究開発

生体応答解析部門

研究内容

「生ウイルスを使用」する従来の狂犬病経口ワクチンは、野犬とヒトが生活環境を共有している狂犬病

発生国では、大規模な散布はリスクを伴う。本技術の「生きたウイルスを使用しない」安全な経口ワクチ

ンによって狂犬病対策が飛躍的に進展するだけでなく、他の感染症への応用も期待できる。

社会貢献

餌にワクチンを混ぜて野外に撒くことで、野生動物が自然にワクチンを接種でき、効率的且つ広範囲

にワクチンを届けることが可能になる。

アピールポイント

狂犬病ウイルスワクチン、経口投与、VSP、ウイルス様粒子、原虫構成蛋白質

キーワード

狂犬病ウイルスG蛋白質を外套したウイルス様粒子に、

消化管耐性を有する原虫構成蛋白質を搭載することに

より、感染性ウイルスを用いない経口投与可能な狂犬病

ワクチンの開発をめざす。樹立したVSP恒常発現細胞を

用いて野生型RABV（狂犬病ウイルス）を増殖させること

により、VSPを外套するウイルス粒子を作製し、不活化

精製後ワクチン抗原とした。VSPの抗原保護機能を評価

するために、マウスへ経口あるいは皮下投与により1週

間隔で免疫を4回実施した。最終免疫から1週間後に血

清を採取し、RABVに対する中和試験を実施した結果、

経口投与による中和抗体誘導能は、皮下投与と比較し

100倍程度低かったものの、経口投与において、VSP外

套抗原による免疫は、非外套抗原よりも高い中和抗体価

を示した。また、免疫マウスに致死量のRABVを感染さ

せた結果、VSP外套抗原で免疫したマウスのみが生存し

たことから、VSPは経口経路において、抗原を保護可能

であることが示唆される。
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Gabriel Gonzalez
Affilliation① Hokkaido University, Institute for Vaccine 

Research and Development (HU-IVReD), Japan

Affilliation② University College Dublin, Ireland

● ① Structural stabilization of viral proteins
● ② Molecular analysis of viral outbreaks
● ③ Cost-effective surveillance methods

Developing stable viral proteins for large-scale production reduces vaccine

development time and production costs, while increasing their potential reach.

Also, it makes it less expensive to update vaccines in response to the genetic

drift of the targets. In short, more people can be covered with better protection.

Mutant searches using computational simulations allow exploring vast

combinations of mutations and conditions without increasing the development

cost. Moreover, the effects of the changes can be characterized and used to

improve future iterations.

Immunoinformatics, Bioinformatics, AI, protein design, vaccine production

Key word

We have integrated AI and in silico simulations into the search for mutations that

stabilize viral proteins, thereby increasing protein production yields for vaccine

purposes. More stable protein versions of particularly challenging viral proteins

enable higher production without compromising target properties, such as

antigenicity or antigenic targets. The adoption of in silico approaches enables the

exploration of a vast number of potential mutations and their predicted

contributions in enhancing the desired characteristics. The subsequent wet-

bench experimental validation has confirmed positive results and provided

troubleshooting options for negative results.

Our current efforts focus on the

challenging envelope protein of

Dengue virus serotypes 1-4.

However, the same efficient

approaches are intended to be

replicated against other viruses

with similar challenging conditions

for vaccine production. The

conditions include dimerization,

temperature, and cellular

localization.
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今内 覚

コンナイ サトル

ワクチン研究開発拠点 臨床開発部門 教授

大学院獣医学研究院 病原制御学分野 教授

●動物用バイオ医薬品の研究開発およびヒト用医薬品開発への橋渡し
研究に関する研究

臨床開発部門

研究内容

免疫チェックポイント阻害剤やプロバイオティクスによるワクチン効果の増強を見出した。感染症や自

然発生腫瘍はヒトの疾病と類似点が多く、ヒト疾病のモデルとして様々な研究を行うことが可能である。

このように研究対象が動物かヒトかだけに留まらないOne Healthアプローチは、従来にはない新たな

疾病診断法や予防・治療法を生み出す可能性を秘めている。

社会貢献

ヒト免疫学との共通基盤や基礎研究で蓄積されたヒト免疫学的知見を応用することで、開発期間が短

縮できる。ワンヘルス（ヒト・動物・環境）の視点からグローバルに通用する製品群を提供するとともに、

ヒト臨床への橋渡しを進めている（特願2025－076624他）。

アピールポイント

動物用医薬品／診断薬開発、免疫チェックポイント阻害剤、プロバイオティクス

キーワード

我々は、動物用免疫チェックポイ

ント阻害薬を基盤とした副作用が

小さく、より高い奏効率を発揮する

新規治療・予防技術の構築を目的

に臨床研究を実施してきた。その

結果、抗原との結合親和性が低い

従来の抗PD-1mAbsに代わる抗

PD-1ウサギmAbおよびキメラ抗

体を樹立した。さらに我々が構築し

た動物用免疫チェックポイント阻害

薬は、抗ウイルス効果や抗腫瘍効

果を示す一方、ワクチンと併用する

と、ワクチン抗原に対する免疫応答

が増強されることを明らかにした。
また、ワクチン反応を増強するプロバイオティクスの効果を検証した。酪酸菌を給与した子牛に弱毒

RSウイルス生ワクチンを接種し、接種したワクチン抗原に対する免疫応答を解析したところ、活性化

CD4＋T細胞の割合が増加し、IFN-γやTNF-αの産生量が増加した。また、試験期間中における肺炎

による治療回数も減少し、酪酸菌の給与は、ワクチン接種によって誘導される細胞性免疫応答を増強し、

ワクチンの効果を高めることが示された。
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齊藤 慎二

サイトウ シンジ

ワクチン研究開発拠点 生体応答解析部門 特任講師

●インフルエンザ経鼻不活化ワクチンの開発と粘膜免疫誘導機構の解析
●ヘニパウイルス感染症に対する新規ワクチンの開発
●IgA抗体の構造・多量体化・抗ウイルス機能に関する研究

生体応答解析部門

研究内容

ニパウイルスは高い致死率とヒトーヒト感染リスクを有する重要な人獣共通感染症ウイルスである。本研

究は、経鼻投与により全身免疫と粘膜免疫を誘導するワクチン開発を目指すものであり、将来的なアウ

トブレイク対策や新興感染症への備えに貢献することが期待される。

社会貢献

本研究では、ニパウイルスGタンパク質に四量体化ドメインを融合することで、抗原の生産性および構造

安定性を向上させた。さらに、経鼻投与により血清IgGに加えて鼻腔粘膜IgAを誘導し、近縁ヘニパウイ

ルスに対する交差反応性も示した。これらの結果から、経鼻ワクチンがニパウイルス感染症に対する有

望なワクチンプラットフォームとなり得ることが示唆された。

アピールポイント

ニパウイルス、ヘニパウイルス、経鼻ワクチン、粘膜免疫、IgA抗体、サブユニットワクチン、人獣共通感染

症、新興感染症対策

キーワード

ニパウイルスは、高い致死率を示す人獣共通感染症ウイルス
であり、重篤な呼吸器症状や脳炎を引き起こすことが知られ
ている。特にバングラデシュ株では呼吸器親和性やヒトーヒト
感染のリスクが報告されており、有効な予防ワクチンの開発
が重要な課題となっている。しかし、現時点で実用化された
ニパウイルスワクチンは存在しない。
我々は、ニパウイルスの細胞侵入に重要な糖タンパク質であ
るGタンパク質に着目し、四量体化ドメインを融合することで、
可溶性Gタンパク質抗原の安定性および生産性の向上を試
みた。その結果、四量体安定型NiV-Gは従来型のNiV-Gと
比較して発現量が増加し、四量体形成が促進されることが確
認された。また、構造依存的な中和抗体への反応性も維持さ
れており、主要な抗原構造は保持されていると考えられた。
さらに、マウスを用いた免疫試験では、四量体安定型NiV-G
の経鼻投与により、血清IgG応答に加えて、鼻腔粘膜におけ
るIgA応答が誘導された。誘導された抗体は、別系統のニパ
ウイルス株や近縁のヘンドラウイルスGタンパク質にも反応
性を示し、一部の個体では鼻腔洗浄液中に中和活性も認めら
れた。これらの結果は、四量体安定型NiV-Gが、全身免疫と
粘膜免疫の双方を誘導し得る経鼻サブユニットワクチン候補
として有望であることを示している。

四量体安定型
NiV-G

発現量の増加

粘膜免疫を誘導

経鼻接種

安定型
NiV-G

NiV-G

HeV-G
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酒井 俊祐

サカイ シュンスケ

ワクチン研究開発拠点 臨床開発部門 特任准教授

●新規結核ワクチンの免疫学的研究
●非結核性抗酸菌症の病態理解と予防・治療法の開発
●呼吸器感染症に対する組織特異的免疫応答の解析

臨床開発部門

研究内容

結核に代表される抗酸菌感染症は、世界の公衆衛生上の重要課題であるが、その発症や病態進展に関
わる宿主免疫応答について未解明な点が多い。本研究を通じて、抗酸菌感染症の病態理解を深化さ
せるとともに、免疫学的根拠に基づく新規ワクチンおよび治療法開発基盤の構築に貢献する。

社会貢献

本研究拠点で開発中のワクチンの有効性をシステム免疫学アプローチで検証し、感染防御メカニ
ズムを単細胞・遺伝子レベルで多角的に解明することで、次世代結核ワクチンの社会実装を目指す。

アピールポイント

抗酸菌感染症、粘膜免疫、T細胞応答、ワクチン・免疫療法

キーワード

結核は依然として世界における主要な死亡原因の一つである。現在唯一の結核ワクチンであるBCG

は、小児の重症結核の予防に有効である一方、その効果は経時的に低下し、成人肺結核にはほとんど予

防効果を示さない。さらに、BCGは重篤な感染(BCG-osis)のリスクがあるため、HIV陽性乳幼児には

接種できず、最も感染リスクの高い集団を保護できていない。このような課題を克服し、より安全で効果

的な新規結核ワクチン開発のために、感染防御能と相関する免疫学的指標（Correlate of

Protection：CoP）を明らかにし、ワクチン有効性の科学的根拠となるバイオマーカーの同定に取
り組んでいる。

また、近年患者数が急速に
増加し、結核とともに公衆衛
生上の問題となっている非結
核性抗酸菌（NTM）症の病
態解明を目的として、動物モ
デルを用いた免疫応答の詳細
な解析を行なっている。得ら
れた知見をもとにNTM症の
疾患成立メカニズムを明らか
にし、新たな治療ターゲット
の同定やワクチン開発を目指
している。
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佐藤 悠介

サトウ ユウスケ

大学院薬学研究員 薬剤分子設計学研究室 准教授

●機能性脂質分子設計に基づく脂質ナノ粒子型mRNAワクチンに関す
る研究

ワクチン開発部門

研究内容

mRNA搭載LNP製剤はワクチンをはじめとしてタンパク質補充療法やゲノム変種治療法などを含め

た実に様々な疾患治療に対する基盤技術である。起炎性および安定性に関するメカニズム解明とそれ

に基づく合理的製剤設計に関する知見は、今後の質の高いmRNAワクチン・医薬品開発に貢献する。

社会貢献

過度な炎症を誘発せず、流通から投与までの臨床使用における安定性が高く取り扱いしやすいLNP型

mRNAワクチンの実現につながる。

アピールポイント

脂質ナノ粒子、mRNAワクチン、イオン化脂質、保存安定性、起炎性

キーワード

脂質ナノ粒子（LNP）型mRNAワクチンは優れた抗ウイルス免疫を誘導可能なモダリティである一方で、

起炎性の高さおよび保存安定性の低さが課題となっている。LNP製剤の保管時におけるmRNAの不活

性化メカニズムとして、LNPの主要構成成分であるイオン化脂質に由来する分解物のmRNA塩基ある

いはリボースへの共有結合による付加体（adduct）形成経路が複数ある。イオン化脂質の構造の精査

により、いずれの経路によるadduct形成も生じにくい構造を見出した。実際に、上市mRNAワクチン

製剤に用いられているイオン化脂質等と比較して優れた保存安定性を示すことを見出している。また、

投与後の生体タンパク質との相互作用に着目し、LNPのリン脂質含有量を改変することにより、LNPの

肝実質細胞への移行性の原因となるアポリポタンパク質Eとの吸着を大幅に回避した。これにより、肝実

質細胞への移行および肝臓における遺伝子発現を回避しつつ脾臓抗原提示細胞への移行性を改善し、

抗原発現に依存した肝毒性を回避した。現在はこれらの知見を基に設計した複数の候補LNP製剤につ

いて、保存安定性、起炎性、および感染防御能の検証を進めている。
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鈴木 定彦

スズキ ヤスヒコ

ワクチン研究開発拠点 副拠点長（研究担当）・ 研究支援部門長・特任教授

国際感染症学院 応用ワクチン学講座 特任教授

● 哺乳動物細胞を宿主とする組換えタンパク高発現系の開発とワクチン
及びタンパク質製剤開発への応用

臨床開発部門

研究内容

チャイニーズハムスター卵巣細胞（CHO細胞）を用いた医薬品の製造は安全が確認されており、その生

産性を上げることは、コストの削減・医療費の抑制などの面から非常に重要である。そのため、本高発現

ベクターを用いることにより、効率的な遺伝子導入により高レベル生産能を有する形質転換体を得るこ

とができ、医薬品の製造コストを大幅に低減することができる。

社会貢献

本高発現ベクターは、ジヒドロ葉酸還元酵素遺伝子欠損CHO細胞を宿主として高レベルの外来遺伝

子由来タンパク質生産を可能にする。また、哺乳動物本来の翻訳後修飾及び高い生物活性を有するタン

パク質を生産可能である（日本特許第7264353号他）。さらに、効率的・低コストのワクチン等の開発

を目的として、世界的にも数少ないアカデミアにおける治験薬GMP製造施設の準備を進めている。

アピールポイント

高発現ベクター、UCOE、ジヒドロ葉酸還元酵素遺伝子欠損、CMV5プロモーター、タンパク生産、治験

薬GMP

キーワード

● Ubiquitous Chromatin

Opening Element（UCOE）、

発現微弱化ジヒドロ葉酸還元酵素

遺伝子並びに発現強化サイトメガ

ロウイルスプロモーター（CMV5）

を導入した新規組換え蛋白質高

発現ベクターを用いた組換えタン

パク大量産生系の構築を完了し、

国内外で特許を取得した。

●当該発現系を用いてヒト化抗ヒト

イムノグロブリンEモノクローナル

抗体オマリズマブ（医薬品名：ゾレ

ア）の発現を試みた結果、14日間

の培養で6 g/Lのオマリズマブを

生産するクローンが得られた。

●当該発現系を他の抗体（ヒト化、イヌ化、ネコ化）、Fc化リセプター（TNFαリセプター-Fc、VEGFリセ

プター-Fc）他に適用して、高発現クローンの取得に成功した。
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田畑 耕史郎

タバタ コウシロウ

ワクチン研究開発拠点 生体応答解析部門 特任助教

●オルソフラビウイルス感染症に対するワクチン開発
●オルソフラビウイルス一回感染粒子を用いた新規血清診断法の開発
●猛禽類を対象としたオルソフラビウイルスの疫学研究

生体応答解析部門

研究内容

昆虫特異的フラビウイルスの系統1（ISFV-1）のFLドメインを部分的に蚊媒介性フラビウイルス

（MBFV）のウイルス様粒子（VLP）に導入したVLP変異体を作製し、ウイルス種特異的な抗体の検出系

を開発した。ウイルス種を正確に分別判断できる診断法は複数のフラビウイルスが流行している地域で

重要である。

社会貢献

病原性を持たないフラビウイルスを有効活用することにより、抗体依存性感染増強（ADE）を惹起しな

いワクチン抗原デザインの開発に成功した。また、フラビウイルス感染によって誘導された交差反応性抗

体の結合が大幅に減少したウイルス種特異的な抗体の検出系を開発した。

アピールポイント

オルソフラビウイルス、抗体依存性感染増強（ADE）、Fusion loop（FL）ドメイン

キーワード

これまでにデングウイルス感染症におい

て重症化に寄与する抗体依存性感染増強

（ADE）を惹起しないワクチン抗原デザイン

の開発を進め、ADEを惹起する抗体の主要

エピトープであるFusion loop（FL）ドメイ

ンを抗原性の異なる非病原性オルソフラビ

ウイルスのFLドメインに置換することで、

ADEを惹起しないワクチン抗原を開発した。

また、高力価のオルソフラビウイルス様レプ

リコンワクチンの取得に成功している。さら

に、フラビウイルスワクチン抗原の免疫原性

試験をマウスに免疫後、免疫血清を単離し、

誘導された抗体の中和活性及び抗体依存

性感染増強（ADE）活性によって評価した。

この2つの活性を効率且つ迅速に測定可能な手法を開発している。中和試験法については、これまで接

着培養系で維持されてきた細胞を浮遊順化させ、蛍光タンパク質をコードした一回感染粒子を用いるこ

とで、免疫染色等の前処理を必要としない新規中和試験法の開発を進めている。また、本手法は検出系

としてプレートリーダーを用いることで、解析にかかる時間が大幅に短縮されることが期待される。

ADE試験法については、これまでフローサイトメーターが解析機器の主要だったものを、中和試験法と

同様に一回感染粒子及びプレートリーダーを用いることで、ハイスループットなADE試験法を新たに開

発した。
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松尾 和浩

マツオ カズヒロ

ワクチン研究開発拠点 臨床開発部門 特任教授

国際感染症学院 臨床ワクチン学部門 特任教授

●成人結核制御のための新規ブースターワクチン開発
●抗酸菌由来分泌蛋白質の機能を用いた分泌発現系に関する研究
●遺伝子組換えBCG ワクチンの免疫学的研究

臨床開発部門

研究内容

全世界の結核による死亡者数は2020から2024年の5年間の推計で約700万人を数え、COVID-

19に匹敵する。しかし、現行のBCGワクチンは成人結核に対するブースター効果は低い。本開発により、

すべての系統の結核菌をカバーする、成人結核に有効なブースターワクチンを得ることができる。

社会貢献

2つのタンパク質とヒトに使用実績があるアジュバントの混合物がBCGのワクチン効果を大幅に増強

することを見出した。アカデミアにおける初の治験薬GMPに準拠したワクチン抗原タンパク質の製造を

進めている。また、BCGベクターの免疫原性を増強する方法を確立し、組換えBCGワクチンの結核のみ

ならず他の感染症および癌治療ワクチンへの応用が期待される。

アピールポイント

成人結核ワクチン、BCG、ブースター効果、アジュバント、治験薬GMP、改良型BCG

キーワード

現在唯一の結核ワクチンであるBCGの効果は新生児に接種後約15年で消失する。そのワクチン効果

をブーストできる成人結核の制御を目指したサブユニットワクチンの開発を進めている。既存のアジュ

バントを用いた新規結核サブユニットワクチンの開発を進めている。BCGでプライミングし、特定のア

ジュバントと二種の分泌型抗原蛋白質（Ag85B及びPepA）を組み合わせたサブユニットワクチンを経

鼻接種したマウスを結核菌噴霧感染系で評価し、BCG単独投与群と比較して顕著に肺内の結核菌数を

減少させられる候補ワクチンを得た。

また、Mycobacterium smegmatisを宿主とする外来遺伝子分泌発現系を検討した結果、一種の

結核菌由来分泌蛋白質及びその非結核性抗酸菌由来ホモログのシグナル配列が有用であった。この分

泌発現系は遺伝子組換えBCGワクチン開発への応用が可能である。この分泌発現系を用いて、非結核

性抗酸菌由来の蛋白質一種をBCGに過剰分泌発現させることにより、BCG抗原に対するT細胞免疫誘

導能を増強すると同時に、自然免疫をも増強できる組換えBCGワクチンの作製に成功した。この組換え

BCGは、マウス肺での結核菌増殖を強く抑制し、改良型BCGワクチンとしての研究開発を進めている。
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山岸 潤也

ヤマギシ ジュンヤ

ワクチン研究開発拠点 臨床開発部門 教授
人獣共通感染症国際共同研究所 国際協力・教育部門 教授
One Health リサーチセンター 教授
国際感染症学院 原虫病学 教授

●LAMP法を用いた呼吸器感染症の同時診断法の開発

臨床開発部門

研究内容

インフルエンザとCOVID-19、RSウイルス感染症はいずれも急性期呼吸器感染症で臨床症状も類似

しているが、治療方法が異なることから適切な鑑別診断が必要となる。LAMP法と核酸クロマトを組み

合わせることにより、簡便･安価・迅速な鑑別診断法の提供が可能になる。

社会貢献

LAMP法と核酸クロマトの組合せによる鑑別診断法を用いることにより、迅速で正確な診断が可能と

なり、医療の効率化が図れるとともに、同時流行を早期に把握できることから社会活動の安定化にも繋

がる。

アピールポイント

LAMP法、急性期呼吸器感染症、インフルエンザ、COVID-19、RSウイルス、同時診断法、核酸クロマト

キーワード

等温遺伝子増幅法の一種であるLoop-mediated Isothermal Amplification（LAMP）法を用

いた、呼吸器感染症（インフルエンザ、COVID-19、RSウイルス感染症）の同時診断法の開発を進めてい

る。

インフルエンザウイルスおよびSARS-CoV-2については、これまでの研究開発により検出系が確立さ

れていることから、RSウイルス（RSV）検出系の構築を目的として、32セットのLAMPプライマー候補を

設計・評価した。
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その結果、リアルタイムPCRの

Ct値に換算して30～35程度

に相当する鋳型を検出可能な

系の確立に成功した。さらに、

検体数は限られるものの、既存

の臨床検体（RSV陽性1検体、

陰性9検体）を用いて評価した

ところ、感度および特異度はい

ずれも100%を示した。 また、

本プライマー系を核酸クロマト

グラフィーによる検出に対応さ

せたところ、Ct値35相当の鋳

型においても陽性判定が可能

であることを確認した。



アクセスマップ
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北海道大学ワクチン研究開発拠点
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