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ま え が き

動物医薬品検査所における最近の調査研究成果及び平成 （ ）年度の業務資料をとりまとめた当所年19 2007

報第 号をお届けします。なお、本号から電子化した情報として提供することにしました。また、本誌の他にイン45

ターネットの当所ホームページ（ ）において、動薬検ニュース 版などの新しい情http://www.maff.go.jp/nval/ PDF

報を逐次提供していますので、こちらもご利用ください。

さて、 年度における当所の大きな動きとして、先ず４月に動物用医薬品等の技術的承認審査及びその関連19

業務が本省消費・安全局畜水産安全管理課から当所に移管されたことが挙げられます。そのために企画連絡

室に審査調整課（生物学的製剤係、一般薬係及び抗菌性物質製剤係により構成）を設置し、本省の業務を引き

継ぎました。また、薬事・食品衛生審議会薬事分科会の動物用医薬品に関する部会及び調査会（水産用医薬

品調査会を除く。）の開催場所も当所に移しました。このような措置により、動物用医薬品等の開発、承認及び製

造販売後調査に関する技術的対応業務が当所に集約され、その一層の効率化を目指して当所の検査第一部

11 20及び検査第二部と企画連絡室が連携して承認審査等の業務に取り組んでいます。なお、 月には横浜で第

回 （動物用医薬品の承認審査資料の調和に関する国際協力）運営委員会が開催されました。これらの業VICH

務に関して 年３月に人用として承認され、かつ再審査が終了した医薬品を愛がん動物に転用する場合におけ20

る資料の簡素化が図られ（ 消安第 号消費・安全局長通知）、また、承認審査等事務手続きのあり方が具19 14639

体的に示されました（ 消安第 号消費・安全局畜水産安全管理課長通知）。19 15420

ところで、米国でのメラミンを含む中国産原料を使用したペットフードを与えた犬や猫の中毒死、有害物質ジ

エチレングリコールが混入した中国製練り歯磨きの発覚等、外国製品の安全性問題が相次ぎ、動物用医薬品

等についても、海外原料や製品を取り扱う業者及び規制当局双方において安全チェック体制を再認識し、強化

する必要が生じ、 年度に動物用医薬品審査官を１名増員することになりました。20

次に、平成 年度から着手し、 年度から本格的に（社）日本動物用医薬品協会と当所で検討してきた動物16 17

用ワクチンのシードロットシステムの導入について、 年３月に動物用生物学的製剤基準が一部改正されて本20

システムの体系が出来上がりました。その後、この改正基準の規定に基づく承認申請の具体的な取扱いが整備

され、 年 月から当所でシードロット製剤の承認申請書の受付を開始しました。20 10

また、 年８月に馬インフルエンザ（ 亜型。フロリダ亜系統）が国内で 年ぶりに発生し、一部の競馬や19 H3N8 36

馬術競技の開催に影響を及ぼしました。幸いにも、感染馬は、これまでのワクチンの定期接種が功を奏して軽度

の発症に留まり、また、的確な防疫措置により散発的な流行で終息し、大きな被害には至りませんでした。その

後、今回の国内分離株を元に、ワクチン株の変更作業が進められてきました。

一方、 年度において高病原性鳥インフルエンザの国内発生は見られませんでしたが、海外ではその発生19

が広がり、人への感染・死亡例の報告も増加しています。このような状況の中で、 年 月から２年間の計画で19 11

「 インドネシア鳥インフルエンザに係るワクチン対策改善計画」が開始され、当所から長期専門家１名をインJICA

ドネシア共和国に派遣するとともに、同国からの研修生を受け入れています。

さらに、都道府県の協力を得て実施している （動物由来細菌の抗菌性物質耐性実態調査）は、 年JVARM 19

度で４年間の第２クールが終了し、 年度から第３クール（２年間）に移行しました。20

このように、動物医薬品検査所が担当する業務は、食の安全確保などの保健衛生の向上に必要な新たな動

物薬事に関する課題への対応のために、品質検査以外の領域が拡大しています。その一方で、私たちは、限ら

れた予算と人員の中で効率的に業務を推進し、国民の期待に応え、信頼を得ていかなければなりません。これ

からも皆様の忌憚のないご意見、ご指導とご協力を賜りますように、よろしくお願いいたします。

動物医薬品検査所長

牧 江 弘 孝
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〔総 説〕

獣医療分野における抗菌剤の使用と

食用動物由来大腸菌の薬剤耐性との関連性に関する研究

原田和記
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Studies on association of the veterinary use of antimicrobials with antimicrobial resistance
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Tokura, Kokubunji-shi, Tokyo 185-8511, Japan
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The use of veterinary antimicrobials may lead to the prevalence of antimicrobial resistance in animal-origin
bacteria. The present study showed the contribution of the use of antimicrobials in the development and persistence

Escherichia coli E. coliof resistance in isolates derived from food-producing animals. As the resistance rates in the
clinical isolates collected from diseased cattle and pigs were higher than those collected from apparently healthy
animals, it is likely that therapeutic uses of antimicrobials could greatly contribute to the development of resistance
to a wide range of antimicrobials including chloramphenicol CP . Our further research demonstrated that( )

CP-resistant collected from diseased animals frequently harbored class 1 integron at a high rate, in whichE. coli
multiple-drug resistance genes were present. This suggests that CP-resistant could have been co-selected byE. coli
the previous use of antimicrobials other than CP. Furthermore, a nation-wide monitoring of commensal inE. coli
healthy pigs was carried out and the data was epidemiologically analyzed. The result showed that the rate of isolates
with resistance to multiple drugs including tetracycline TC was remarkably high in a specific geographic region( )

and that the TC-exposed isolates exhibited higher rates of resistance not only to TC but also to other antimicrobials
compared to the non-antimicrobial-exposed isolates. Therefore, it is suggested that both the biased distribution of the
multi-drug-resistant isolates and the co-selection which occurred by the use of TC could be factors which caused
such regional differences in the antimicrobial resistance of isolates derived from pigs. These findings willE. coli
prove useful for risk analyses of antimicrobial-resistant bacteria.

、 。獣医療における抗菌薬の使用は 家畜由来細菌に薬剤耐性を発現させるリスクを有する

本研究では、抗菌薬の使用が家畜由来大腸菌の薬剤耐性の発現や維持に及ぼす影響につい

て考察する。病畜由来大腸菌の薬剤耐性率は健康畜に比べて高いことから、病畜に対する

抗菌剤治療は、クロラムフェニコールを含む広範囲な薬剤に対する耐性発現に関与してい

ると考えられた。さらに、病畜由来クロラムフェニコール 耐性大腸菌の性状を調査（ ）CP
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した結果、 耐性大腸菌は高率にインテグロンを保有し、インテグロン中に他薬剤の耐CP
、 。性遺伝子を有していたことから 他薬剤の使用により共選択されていることが示唆された

また、全国から収集された健康豚由来大腸菌の調査の結果、一部の地域でテトラサイクリ

TC TC TCン（ ）を含む多剤耐性菌の分離率が高い傾向が認められ、一方で 系剤暴露群は

TCのみならず他薬剤に対しても高い耐性率を示した 従って 多剤耐性菌の分布の偏りと。 、

系剤使用による共選択は、豚由来大腸菌の複数薬剤に対する耐性の地域差の要因の一つで

あることが示唆された。これらの知見は、薬剤耐性菌のリスク分析において役立つと考え

られる。

緒 言

畜産分野において抗菌性物質は、安全な

畜産物を安定的に生産するため使用されて

いる。使用目的に基づき、細菌感染症の治

療を主目的とする医薬品と成長促進を主目

的 と す る 飼 料 添 加 物 に 大 別 さ れ て い る

（ ； ら ； 田 村Aarestrup 1999 Schwarz 2001
。 し か し 、 畜 産 分 野 に お け る 抗 菌 性2003）

物質の使用は、食用動物における薬剤耐性

。 、菌の出現および増加に関与している 特に

病原菌における薬剤耐性の発現は、治療に

使用される動物用抗菌薬の有効性の低下に

つ な が る た め 、 家 畜 衛 生 上 の 問 題 と な る

（ 。また、 年のスワンレAarestrup 1999 1969）

ポート以降、薬剤耐性を獲得した食中毒菌

などが食品を介して人に伝播し、医療分野

の抗菌薬治療に影響を及ぼす可能性につい

て 議 論 さ れ 続 け て い る （ ；Freeman 1970
ら ； 。このよMcDermott 2002 Mølbak 2004）

うに、家畜衛生及び公衆衛生の観点から、

食用動物における薬剤耐性菌の発現リスク

の 低 減 に 向 け た 取 り 組 み が 求 め ら れ て い

る。

近年の薬剤耐性菌に関する国際的な取り

組 み と し て 、 国 際 獣 疫 事 務 局 （ ） に おOIE
いて、薬剤耐性菌のリスク管理に係る各種

OIEガ イ ド ラ イ ン が 作 成 さ れ て い る （

。また、 、 国際連合食糧農業機関2003 OIE）

（ ） 及び世界保健機関（ ） の合同FAO WHO
による人以外の抗菌性物質の使用に関する

専門家会合が 年 及び 年 に開催さ2003 2004
れ て い る （ 。 こ の 会 合 でWHO 2004 a&b）
の議論を踏まえて、人医療及び獣医療にお

け る 極 め て 重 要 な 抗 菌 性 物 質 の リ ス ト が

及 び の そ れ ぞ れ の 機 関 で 作 成 さWHO OIE
れている。このような中、 では 年EU 2006
に成長促進目的の抗菌性物質は抗コクシジ

ウ ム 剤 を 除 い て 全 面 的 に 中 止 さ れ た

（ 。 ま た 、 ア メ リ カ で は 、Aarestrup 2001）
鶏肉の摂取に起因する人のフルオロキノロ

ン耐性カンピロバクター感染症が増加して

いるとして、 年に鳥類へのフルオロキ2005
ノ ロン剤 の使用を 中止して いる（ らNelson

。 こ の よ う に 動 物 用 抗 菌 薬 の リ ス2007）
ク評価及び家畜に分布する薬剤耐性菌のリ

スク管理は、国際的にも重要課題とされて

いる。

な ど の 国 際 機 関 に よ る 勧 告 等 を 受 けOIE
て、畜産分野における薬剤耐性菌のモニタ

リングシステムが各国で確立されている。

わが国では、食用動物における薬剤耐性菌

の分布及び抗菌性物質の使用状況をモニタ

Japanese Veterinaryーすることを目的として、

Antimicrobial Resistance Monitoring System (JVARM)
が 年に確立された（ 。現1999 Tamura 2003）
在 、 は 、 病 畜 か ら 分 離 さ れ た 各 種JVARM
病原細菌並びに健康畜から収集された食中

毒菌及び指標細菌を対象としている。特に

大腸菌は、家畜の腸内細菌叢として普遍的

に存在しているため、抗菌薬使用による選

択 圧 を 評 価 す る 指 標 と し て を 含 むJVARM
世界各国のモニタリングの対象細菌とされ

て い る 。 一 方 で 、 志 賀 毒 素 産 生 性 大 腸 菌

（ ） や 腸 管 毒 素 原 性 大 腸 菌 （ ）STEC ETEC
などは、家畜に対して下痢を主徴とする大

腸 菌 症 を 引 き 起 こ す 病 原 性 大 腸 菌 で あ る

。 当該疾病はわが国でも発生頻(Gyles 1992)
度の高い疾病であるため、その抗菌薬治療

の一助とするために、病原性大腸菌の薬剤

感 受 性 に つ い て も で 調 査 さ れ て いJVARM
る。

抗菌性物質の使用による選択圧は、薬剤

耐性菌の発生や選択に対する主要な要因で

あると一般に知られている。しかし、実際

には特定の薬剤耐性機構の関与により、抗

菌性物質の使用と薬剤耐性菌の発生・選択
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との関係は複雑化している。特に抗菌薬の

使用は、その使用された抗菌薬に対する耐

性と同時に、それ以外の抗菌薬に対する耐

性 を 誘 導 す る 可 能 性 が あ る （ らSchwarz
； ら 。 こ の う ち 、 構 造 や2001 Catry 2003）

作用機序が類似した薬剤に対する耐性は交

差耐性と定義され、例として、広範囲のテ

トラサイクリン系薬剤に対する耐性をコー

ド す る 遺 伝 子 な ど の 耐 性 因 子 や マ ク ロtet
ラ イ ド 系 薬 剤 に 対 し て 共 通 に 耐 性 を 示 す

遺 伝 子 の 変 異 な ど が 挙 げ ら れ る23S rRNA
（ ら 。 一 方 で 、 構 造 的 に 異 なFluit 2001）
る複数薬剤に対する耐性を示す共耐性の存

在が知られている。共耐性は、プラスミド

やトランスポゾンなどの単一の可動性遺伝

子群上に複数の異なる耐性因子が集積され

ることにより発現する多剤耐性機構と位置

づけられ、これにより使用された薬剤とは

全く異なる系統の薬剤耐性が共選択される

可 能 性 が あ る （ ら ； らSchwarz 2001 Catry
。 こ の こ と か ら 、 抗 菌 薬 の 使 用 又2003）

は使用中止が薬剤耐性菌の分布に及ぼす影

響を評価する上で、共耐性は重要な関連因

子となりうる。これらの耐性機構について

は分子レベルで多くの調査が実施されてい

るが、抗菌薬使用の現場である農場レベル

での影響に関する知見は少ない。

この背景から、本研究は、食用動物にお

ける薬剤耐性の発現や維持に対する交差耐

性及び共耐性の実際の関与を明らかとする

ことを目的に実施した。まず、細菌感染症

に対する抗菌薬治療が薬剤耐性菌の分布に

与える影響を調べるために、病畜由来の大

腸菌の薬剤感受性をそれらの病原因子と共

に調査し、健康畜由来の大腸菌の薬剤感受

性と比較検討した。次に、食用動物に対す

る ク ロ ラ ム フ ェ ニ コ ー ル （ ） の 使 用 がCP
中止されているにも関わらず病畜由来の大

腸菌が高率に 耐 性を示したことから、CP
共耐性と 耐 性大腸菌の維持との関連性CP
について調査した。加えて、抗菌剤の高頻

度の使用による共選択の影響を調査するた

めに、畜産分野で最も使用量の多いテトラ

サイクリン系薬剤の使用が豚由来大腸菌の

複数種の薬剤に対する耐性の分布に与える

影響を調査した。

１ 国内における病畜由来大腸菌の抗菌薬

感受性

大腸菌症は畜産分野において発生頻度の

高い疾病の一つであり、その経済的被害は

大きい。そのため、わが国において大腸菌

症を適応症とする動物用抗菌薬が数多く承

認されている。今回、大腸菌症の治療を目

的とした抗菌薬使用による選択圧の程度を

調べることを目的として、病畜由来大腸菌

の薬剤感受性を調査した。

供試菌株は、平成 ～ 年度に全国の13 15
家畜保健衛生所などで病性鑑定により大腸

菌症と診断された病畜の病変部位より分離

さ れ た 大 腸 菌 （ 牛 株 、 豚 株 ） と し57 118
た 。 薬 剤 感 受 性 試 験 は 、 ア ン ピ シ リ ン

（ 、 セ フ ァ ゾ リ ン （ 、 ジ ヒ ドABPC CEZ） ）

ロ ス ト レ プ ト マ イ シ ン （ 、 カ ナ マ イDSM）

シ ン （ 、 ゲ ン タ マ イ シ ン （ 、 コKM GM） ）

リ ス チ ン （ 、 ク ロ ラ ム フ ェ ニ コ ー ルCL）

（ 、オキシテトラサイクリン（ 、CP OTC） ）

ビ コ ザ マ イ シ ン （ 、 ナ リ ジ ク ス 酸BCM）

（ 、 エ ン ロ フ ロ キ サ シ ン （ 、 トNA ERFX） ）

リ メ ト プ リ ム （ ） の 計 薬 剤 に つ いTMP 12
て、臨床検査標準委員会（ ） の標準法CLSI
（ ） に準拠した寒天平板希釈法NCCLS 2002
により実施した。

結果として、 に対する耐性率が最もOTC
78.3% DSM 70.3% ABPC高く 続いて（ ）、 （ ）、

49.1% Table（ ） （の順に高い耐性率を示した

。 こ れ ら と 同 系 統 の テ ト ラ サ イ ク リ ン1）
系、アミノグリコシド系およびペニシリン

系薬剤は、いずれも古くから細菌性感染症

の第一次選択薬として使用されており、現

在もなお使用量が多い薬剤である（田村

。 今 回 の 結 果 か ら 、 病 畜 由 来 大 腸 菌2003）
においては第一次選択薬の使用による交差

耐性が発現していることが示唆された。

ま た 、 ら （ ） の 報 告 に よ る 健Kijima 2003
康 畜 由 来 株 の 薬 剤 耐 性 率 と 比 較 し た と こ

ろ 、 調 査 し た 薬 剤 の う ち 牛 由 来 株 で は12
を 除く 薬 剤で、豚由来株では全てBCM 11

の薬剤に対する耐性率が、病畜由来株で有

意に高かった（ 。従って、病畜にTable 1）
対 す る 抗 菌 薬 治 療 に よ る 選 択 圧 は 、 なCP
どの家畜の治療に通常使用されない薬剤を

含む広範囲の薬剤に対する耐性率を上昇さ

せていることが示唆された。
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また、牛由来株と豚由来株の耐性率を比

較 す る と ， に 対 す る 耐 性 率 は 豚 由 来 株CL
12.1% 35.6% CEZで有意に高く 牛； 豚；（ 、 ）、

に対する耐性率は牛由来株で有意に高かっ

15.5% 4.2% CLた 牛； 豚； わが国では（ 、 ）。 、

は牛に比べ豚での使用量が多く（社団法人

日 本 動 物 用 医 薬 品 協 会 、 ま た 、2003）
現 在 は 牛 の み に 承 認 さ れ て い る こ とCEZ
から、両畜種間の および の耐性率CL CEZ
の違いは、それぞれの畜種における薬剤の

使用状況の違いに起因していることが示唆

された。

さらに、 に よ り各種の病原性遺伝子PCR
（ 、 、 、 、 ） の保有状況stx1 stx2 stx2e hlyA eaeA
を 調 査 し た 結 果 、 豚 由 来株 株 中 株118 61
が を 主 に 保 有 す る で あ り 、stx2e STEC

（ 株）に比べて， と にnon-STEC 57 CL ERFX
対する耐性率が高かった。一方で、牛由来

57 18 STEC株 株中 株が を主に保有するstx1
hlyA eaeAであり 牛由来 に は 株、 、 （ ）、STEC 11

（ 株）を保有する株が含まれていたが、13
これらの病原性因子と薬剤耐性の分布との

関 連 は 認 め ら れ な か っ た （ らHarada
2005 STEC）。 一 般 に 、 豚 で は 牛 と 異 な り 、

感 染 に よ る 疾 病 （ 浮 腫 病 ） と 感non-STEC
染による疾病（下痢）では、臨床症状が大

き く 異 な る こ と が 知 ら れ て い る （ 中 澤

。 本 結 果 は 、 豚 の 大 腸 菌 性 下 痢 に 比1999）
べて、浮腫病の治療に や が よ りCL ERFX
高頻度に使用されていることを反映してい

るかもしれない。

以上のことから、大腸菌症の治療を目的

とした抗菌薬使用による選択圧は、交差耐

性などの発現を介して、農場に分布する薬

剤耐性菌の選択に大きく関与していること

が明らかとなった。また，由来動物や病原

性因子は、その選択圧の違いを生じさせる

要因であると考えられる。

２ 病畜由来大腸菌のクロラムフェニコー

ル耐性の維持における共耐性の関与

は 広 域 な ス ペ ク ト ル を 有 す る こ と かCP
ら、動物用医薬品として畜産分野で広く使

用 さ れ て い た 。 そ の 後 、 は 人 に 対 し てCP
再生不良性貧血などの副作用を引き起こす

こ と が 明 ら か と な り （ 、 わ がYunis 1989）
国 で は 年 に 食 用 動 物 に 対 す る 使 用 が1998
中止されている。しかしながら、近年の調

査により病畜由来大腸菌では健康畜由来大

腸 菌 に 比 べ 、 高 い 耐 性 率 が 認 め ら れ た

（ ら 。 そ こ で 、 共 耐 性 や 交Harada 2005）
差 耐 性 の 関 与 に よ り 、 以 外 の 薬 剤 の 使CP
用が 耐 性大腸菌の発現および維持に及CP
ぼす影響について調査した。

既 報 （ ら ） で 供 試 さ れ た 病 牛Harada 2005
175 CP 71および病豚由来大腸菌 株 （ 耐 性

） 。株および感受性 株 を調査対象とした104
供 試 株 に 対 し て 、 標 準 法 に 準 拠 し たCLSI
寒天平板希釈法によりフェニコール類（フ

ロ ル フ ェ ニ コ ー ル （ ） お よ び チ ア ン フFFC
ェ ニ コ ー ル （ ） に対 す る 感 受 性 を 調 査TP）
し た 。 そ の 結 果 、 ま た は に 耐 性 をFFC TP
示した株はいずれも に 交差耐性を示しCP
たことから、 や の使用により 耐FFC TP CP
性大腸菌が選択されている可能性が示唆さ

れ た 。 さ ら に 、 お よ び の 合 計 使 用FFC TP
量は牛（約 ） に比べ豚（約 ） で多0.9t 11.2t
いこと（社団法人 日本動物用医薬品協会

、また 、 使 用中 止後の健 康畜由2003 CP）

来大腸菌（指標大腸菌）の 耐 性率の減CP
少 程 度 が 、 豚 （ ） で は 牛27.1%→22.3%

に比べて小さいことから 石（ ） （16.6%→3.1%
丸ら ； ら 、 耐性の選1996 Kijima 2003 CP）

択に対する交差耐性の関与は、牛に比べて

豚で大きいことが示唆された（ らHarada
。2006）

ま た 、 に よ り 数 種 類 の 耐 性 遺 伝PCR CP
子 （ 、 、 、 ） を 検 出 し た と こcat1 cat2 cmlA flo
ろ ， 牛 由 来 耐 性 株 で は （ ，CP 90.0%cat1 ）

（ ） （ ）豚由来株では とcat1 cmlA54.9% 39.2%
が高率に認められた（ 。また、こTable 2）
れら 耐 性遺伝子保有株は非保有株に比CP
べ 、 牛 由 来 株 で は 、 、 お よABPC DSM OTC
び に 対して、豚由来株では お よTMP DSM

TMP Tableび に有意に高い耐性率を示した（

。3）
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さらに、クラス１インテグロンの保有状

況 を 調 べ た と こ ろ 、 耐 性 遺 伝 子 保 有 株CP
（ ） は 非 保 有 株 （ ） よ り も 高 率75.0% 23.4%
に保有していることが明らかとなった。ま

た 、 に よ り 、 大 部 分 の ク ラ スPCR-mapping
１インテグロン内にストレプトマイシン系

薬剤もしくはメトプリム系薬剤または双方

の 薬 剤 に 対 す る 耐 性 遺 伝 子 が 検 出 さ れ た

（ お よび 。Table 4 5）
このことから、ストレプトマイシン系ま

たはメトプリム系薬剤の使用、牛ではさら

にペニシリン系またはテトラサイクリン系

薬剤の使用による選択圧が 耐 性大腸菌CP
を共選択していることが示唆された。従っ

て、牛および豚における 使 用中止後のCP
耐 性 の 維 持 に は 、 同 系 統 の 薬 剤 の 使 用CP

による交差耐性に加え、インテグロンなど

に よ る 共 耐 性 が 関 与 し て い る と 考 え ら れ

る。

３ わが国の健康豚由来薬剤耐性大腸菌の

分布に対する多剤耐性の関与

特定の薬剤の高頻度使用は、交差耐性の

みならず共耐性の発現にも重大な影響を与

えることが危惧される。テトラサイクリン

系薬剤は、畜産分野に使用される抗菌剤の

中 で 最 も使 用 量 が多 い （ 田村 2003 。 そ）

れに対応して、 耐性大腸菌が高率に食OTC
用動物に分布していることがこれまでの調

査 に よ り 明 ら か と さ れ て い る （ 石 丸 ら

； ら 。 そ こ で、 テ トラ サ1996 Kijima 2003）
イクリン系抗菌剤の使用が他の薬剤に対す

る耐性分布に及ぼす影響について、健康豚

由来大腸菌における薬剤耐性率の地域差を

例にとり調査した。
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調査対象は、平成 年～ 年度に全国13 16
の健康豚から分離された指標大腸菌 株545
と し た 。 薬 剤 感 受 性 試 験 は 、 標 準 法CLSI

、 、に準拠した寒天平板希釈法により ABPC
、 、 および の 薬剤に対しKM OTC TMP NA 5

て実施した。

供試株全体の薬剤耐性率を分離地域によ

、 、 、り 北海道・東北地域 関東・甲信越地域

東海・北陸地域、近畿地域、中国四国地域

Ryan及 び 九 州 地 域 ご と に 分 類 、 算 出 し 、

（ ） の方法 により地 域間の多重比較を1960
行った。その結果、関東・甲信越地域で分

離された株の 、 及び に対するKM OTC TMP
耐性率は、他の数地域で分離された株より

も 有 意 に高 か っ た（ Fig. 1 。また 、当該）

OTC KM地域で分離された 耐性株における

お よ び に 対 す る 耐 性 率 も 同 様 に 他 地TMP
域より有意に高かった（ ら 。Harada 2007）

また、 で は、農場から糞便試料採JVARM
取時に、当該農場における過去６ヶ月間の

動物用抗菌薬の使用状況について聴取して

いる。そこで当該聴取結果を基に、供試株

をテトラサイクリン系薬剤暴露群と抗菌剤

非暴露群に分類し、 、 及 び にOTC KM TMP
Epi対 す る 耐 性 率 を そ れ ぞ れ の 群 で 求 め 、

を 用 いてテトラサイクリン系薬剤暴露Info
による相対リスクを算出した。その結果、

抗菌剤非暴露群に比べて、テトラサイクリ

ン 系 薬 剤 暴 露 群 で は 、 交 差 す る の みOTC
な ら ず や に 対 し て も 有 意 に 高 いKM TMP
耐 性 率 及 び 相 対 リ ス ク を 示 し た こ と か ら

（ 、テトラサイクリン系薬剤の使Table 6）
用 に よ り 耐 性 及 び 耐 性 が 共 選 択KM TMP
されていることが示唆された。

一方で、テトラサイクリン系薬剤暴露に

よ る 耐 性 の 相 対 リ ス ク は 、 交 差 耐 性OTC
で あ る に も 関 わ ら ず 耐 性 及 び 耐KM TMP
性に比べて低かった。また、以前の調査に

より、健康豚由来大腸菌の 耐性率は、OTC
我が国のテトラサイクリン系薬剤の総使用

量との相関性から推定される耐性率よりも

低いことが示されている（ ら 。Asai 2005）
これらの所見は、 耐性大腸菌が飽和にOTC
近い比率で豚に常在しており、テトラサイ

クリン系薬剤の選択圧下であってもその耐

性率が比較的上昇しにくい環境にあること

を示唆しているかもしれない。

結果として、 耐 性を示す多剤耐性菌OTC
の地域的な偏分布、加えてテトラサイクリ

ン 系 薬 剤 使 用 に よ る 耐 性 及 び 耐KM TMP
性の共選択が、豚由来大腸菌の複数の薬剤

に対する耐性率の地域差の一因になってい

ると考えられる。
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Fig. 1. Resistance rates in porcine E. coli  isolates by districts.

a)  Ampicillin (AMP), kanamycin (KM), oxytetracycline (OTC), trimethoprim (TMP), and nalidixic acid (NA).
b)  Based on CLSI susceptibility breakpoints.

* P＜0.05 was found by multiple-comparison using Ryan’s method.
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従来から、動物用抗菌薬の使用による選

択圧は、薬剤耐性菌の発現および分布に影

響を及ぼす重要な要素といわれている。し

かしながら、その現実的な影響については

未だ不明な点が多い。本研究では、抗菌薬

の使用が交差耐性や共耐性を介して薬剤耐

性菌の分布に与える実際の影響を予測する

ことを目的として、農場から分離された野

外株を用いて各種調査を行った。

病畜より分離された大腸菌は、細菌感染

症の第一次選択薬として高頻度に使用され

ている抗菌剤に対する耐性を高率に有する

ことが明らかとなった。本結果は、抗菌剤

の各系統について、総使用量に比例して耐

性 率 の 増 大 が 認 め ら れ る と い う 調 査 結 果

（ ） 。Asai 2005ら を支持しているといえる

一方で、他の広範な薬剤に対しても比較的

高率に耐性が認められた。特に に ついCP
ては現在使用されていないことから、他薬

剤の使用による影響を受けているものと考

えられた。

次 に 、 病 畜 由 来 の 耐 性 大 腸 菌 の 性 状CP
を調査したところ、インテグロンを高率に

保有しており、他の主要な薬剤に対する共

耐性を発現していることが示唆された。従

っ て 、 が 使 用 中 止 さ れ て い る に も 関 わCP
ら ず 、 耐 性 大 腸 菌 は 他 薬 剤 の 使 用 に よCP
って共選択されていると考えられる。この

ような 耐 性菌の維持に対する共耐性のCP
関与については、他国の調査によっても報

告されている（ ら 。従って、Bischoff 2002）
共耐性は、交差耐性を誘導する薬剤の選択

圧がない中での耐性菌の発現・維持に重要

な役割を担っていると言える。
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、 、一方で 薬剤使用側の観点からみた場合

テトラサイクリン系薬剤のように高頻度に

使用される薬剤は、薬剤耐性菌の分布に大

きな影響を与えると考えられる。健康豚由

来大腸菌では、テトラサイクリン耐性を示

す多剤耐性菌が高率に分布しており、その

結果として、テトラサイクリン系薬剤の使

用は複数の薬剤に対する耐性の選択に有意

に関与していた。今回の結果及びテトラサ

イクリン系薬剤の使用量を考慮すると、当

該薬剤による共選択は、薬剤耐性菌の分布

に重大な影響を与えていることが推察され

る。さらに、その後の調査により、抗菌剤

使 用 に よ る 交 差 耐 性 や 共 耐 性 の 発 現 状 況

は、使用される薬剤の系統ごとに異なって

いることが明らかとされている（ らHarada
。2008）

本研究は、抗菌剤使用による選択圧が耐

性菌の発現・分布の主因と考え、その影響

を推測するために実施した。その結果は、

農場における抗菌剤使用が、交差耐性及び

共耐性を介して、薬剤耐性菌の選択や発現

に及ぼす影響を推察するのに役立ち、薬剤

耐性菌のリスク分析を行う上で十分に考慮

されるべきであろう重要な知見と考えられ

る。

一方で、海外の調査では、選択圧のない

（ ）状況下においても耐性菌の定着性 fitness
により耐性菌が発現・維持されている可能

性（ ら ； ら ） や、飼Enne 2005 Levin 2000
育 環 境 や 宿 主 の 年 齢 （ ら ；Langlois 1988

ら ） が耐性菌分布に影響を及Mathew 1999
ぼすことなどが報告されている。薬剤耐性

菌のリスク分析は、実態に近いデータに基

づいて実施されなければならない。今後、

国内においても、交差耐性や共耐性を含め

た耐性菌分布に影響を及ぼす因子について

あらゆる角度からの解析が更に実施される

ことが望まれる。
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ニューカッスル病診断用赤血球凝集抗原の参照抗原及び参照血清の評価と更新

嶋﨑洋子、堀内隆史 、谷村千栄子、今川義孝 、本田隆 、中村成幸1 2 2

（平成 年１月 日受付、平成 年 月 日受理）21 30 21 3 3

〔 〕TECHNICAL REPORT

EVALUATION AND RENEWAL OF REFERENCE ANTIGEN AND REFERENCE SERUM
FOR HEMAGGLUTININ IN THE DIAGNOSIS OF THE NEWCASTLE DISEASE.

Yohko SHIMAZAKI, Takashi HORIUCHI , Chieko TANIMURA,1

Yoshitaka IMAGAWA , Takashi HONDA , Shigeyuki NAKAMURA2 2

National Veterinary Assay Laboratory, Ministry of Agriculture, Forestry and Fisheries, 1-15-1
Tokura, Kokubunji-shi, Tokyo 185-8511, Japan

( )Received: 30th January 2009; Accepted: 3th March 2009

We evaluated candidate products of reference antigen and reference positve serum for hemagglutinin in the
diagnosis of Newcastle disease Hemagglutinin by potency test and specificity tests following the guideline for
testing veterinary biological products. The tests were carried out by the macro-method using an agglutination tray

80-well and by the micro-method using a 96-well microplate. The tests revealed that the hemagglutinin titer of( )

the candidate reference antigen was 640, and the antibody titer of the three reference positive sera candidates were
20, 80 and 160 to 320 respectively. The results of both the micro-method and the macro-method were similar, and
for all the tests, the results were within the specifications. Based on this evaluation, we concluded that all the
candidates tested were suitable as new references for hemagglutinin in the diagnosis of Newcastle disease.

ニューカッスル病診断用赤血球凝集抗原の品質検査に用いる参照抗原及び参照陽性血清

を更新するため、新たに製造された参照抗原及び参照陽性血清の候補品について、動物用

生物学的製剤基準の「ニューカッスル病診断用赤血球凝集抗原」の力価試験及び特異性試

験に準拠し抗原価及び抗体価について確認した。試験は、 穴マイクロプレートを用い96
るマイクロ法と血球凝集板（ 穴）を用いるマクロ法で実施した。最終評定の結果、参80

640 20照抗原候補品の抗原価は 倍であり、３種類の参照陽性血清の抗体価は、それぞれ

倍、 倍、 ～ 倍であり規格の範囲内であった。マイクロ法とマクロ法の試験結果80 160 320
は同様であり、すべての試験成績は、規格値の範囲内であった。本試験成績に基づき、こ

れらの候補品をニューカッスル病診断用赤血球凝集抗原の新たな参照抗原及び参照血清と

して妥当であると判断した。

神奈川県横浜市役所1

City of Yokohama, Kanagawa Prefecture
（財）化学及血清療法研究所2

The Chemo-Sero-Therapeutic Research Institute

緒 言

鶏におけるニューカッスル病は、家畜伝

染病として殺処分の対象となる最も重要な

。 、疾病の一つである 本病の予防対策として

Ann. Rep. Natl. Vet. Assay Lab., No.45, 12-17 (2008)
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生ワクチンや不活化ワクチンを用いたワク

チネーションプログラムが設定され、幅広

く野外で使用されている。ニューカッスル

ウイルス（ ） に対する鶏血清中の抗体NDV
価 測 定 に は 、 の 赤 血 球 凝 集 抗 原 に 対NDV

（ ）する抗体価を測定する赤血球凝集抑制 HI
反応が一般的に用いられている。この方法

は、不活化ウイルス抗原を用いるため生ウ

イルスを扱う必要がなく簡便かつ迅速な抗

体価測定法として、野外での抗体保有状況

や血清学的診断等、また、ワクチンの有効

性を評価する力価試験においても用いられ

ている。

本試験に必須である赤血球凝集抗原は、

動物用体外診断用医薬品として承認され、

動 物 用 生 物 学 的 製 剤 基 準 （ 以 下 「 動生 剤、

基 準 」 と い う ） に 「 ニ ュ ー カ ッ ス ル 病 診。

断用赤血球凝集抗原」として収載されてい

る。動生剤基準には、本赤血球凝集抗原の

製造における品質検査において参照抗原及

び参照血清が設定されている。

これらの参照品について、各製造所社で

統一したものを品質管理に供するため、昭

和 年 に （ 財 ） 化 学 及 血 清 療 法 研 究 所 に60
おいて製造された参照抗原及び参照血清が

現行の参照品として用いられてきた。これ

らの参照品はガラスアンプルの凍結乾燥品

であるが、製造から長期間を過ぎ、力価の

低下も懸念されることから、新たなロット

に更新する必要がある。ニューカッスル病

診断用赤血球凝集抗原の製造販売承認は、

国内の複数の製造所社が取得している。そ

こで、平成 年 月に関係各所社と「ニ19 10
ューカッスル病診断用赤血球凝集抗原の品

質確保に必要となる現行標準品等の更新等

の検討に関する会議」を開催し、各参照品

を更新すること、及び（財）化学及血清療

法研究所へ候補品の製造委託をすることが

決定された。

本成績は（財）化学及血清療法研究所が

製造した参照抗原候補品及び参照血清候補

について、新たな参照品として適当である

かを確認したものである。この成績を基に

参照品の更新を行うと伴に、今後の参照品

の 取 扱 い を 明 確 に す る た め 、 平 成 年 ６20
月に動生剤基準の一部改正及び動物医薬品

検査所標準製剤等配布規程の一部改正を行

った。

材料及び方法

参照抗原候補は、平成 年 月に化血19 11
研で動生剤基準の「ニューカッスル病診断

用赤血球凝集抗原」に準拠して製造され、

原液をガラスアンプルに分注後凍結乾燥し

た も の で あ る 。 本 品 を １ の 生 理 食 塩 液mL
で溶解したものを試験に供した。

参照陽性血清候補の製造には、ＮＤＶ石

井株をホルマリン不活化しオイルアジュバ

ントを添加したものを免疫抗原として用い

た。免疫抗原を 鶏 群由来の 日 齢のSPF 56
鶏（白色レグホン種）の脚部筋肉内に注射

し ５ 週 後 に 採 血 し た 血 清 を 免 疫 血 清 と し

た。参照陽性血清は、動生剤基準の付記に

10 20 40 80 160 320おいて、 ～ 倍、 ～ 倍、 ～

倍の抗体価の３種類が規定されている。本

免疫血清を非免疫 鶏群由来鶏から採取SPF
した血清を用いてそれぞれの抗体価に調整

し 、 ガ ラ ス ア ン プ ル に １ ず つ 分 注 後 、mL
凍結乾燥した。各参照陽性血清は、生理食

塩液１ に溶解し試験に用いた。mL
参照抗原候補及び参照陽性血清候補の力

価の評定は、動生剤基準の「ニューカッス

ル病診断用赤血球凝集抗原」の力価試験及

び特異性試験にそれぞれ準拠して行った。

各試験は、動生剤基準に記載された方法

80 TOMY Modelとして血球凝集反応板 穴（ 、 、

） を用いる方法（以下 「マクロ法」とT-2 、

いう ）と、少量の反応液量で行う 穴Ｕ。 96
底マイクロプレートを用いた方法（以下、

「 マ イ ク ロ 法 」 と い う ） で実 施 し た 。 す。

なわち、力価試験では、参照抗原候補の希

釈試料 μ マクロ法 又は μ マ400 L 50 L（ ） （

イクロ法）にそれぞれ等量の ％ 鶏赤0.5vol
血球浮遊液を加える系で実施し、特異性試

験では 希釈した参照陽性血清 μ マ、 （200 L
ク ロ 法 ） 又 は μ （ マ イ ク ロ 法 ） に 、25 L
それぞれ等量の抗原液（４単位調整）を加

400えて処理したのち、鶏赤血球浮遊液を

（ ） （ ）μ マクロ法 又は μ マイクロ法L 50 L
ずつ加える系で実施した。

力価試験における赤血球凝集（ )反応HA
の判定は、ウエル全体に一様な赤血球凝集

が認められる完全凝集を 陽性とし、完HA
全凝集が認められる最高希釈倍数を抗原価

１ 単 位 と し た （ １ 。 特異 性 試 験 にFigure ）

（ ） 、おける赤血球凝集抑制 反応の判定はHI

45 12-17 (2008)動薬検年報 第 号
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プレートを傾けて行った。ウエルの底の血

球の流れ（垂れ）の形状が血清対照のそれ

と同じものを完全凝集抑制とし、完全凝集

抑 制 を 示し た 血 清の 最 高 希釈 倍 数を 価HI
とした。なお、血清対照の血球の流れる形

状は、始めは ２ における 倍希釈Figure 320
血清の様な形状を示し、経過とともに血清

対 照 及 び 倍 希 釈 血 清 の 様 な 形 状 を 示160
す。本試験では、血球の流れ始めに時間的

な差異が認められた場合であっても、血球

の流れる一連の形状が血清対照と同じであ

Figure 160 320るもの（ ２ においては 倍及び

倍希釈血清まで）を、 陽性と判断した。HI

成績

最終評定前の事前確認の試験では、再現

性を確認するために、複数の試験実施者及

び試験実施日を変えて実施したので、その

成 績 も 最 終 評 定 の 成 績 と 合 わ せ て ま と め

た。

参照抗原候補の力価試験成績は、マイク

ロ法及びマクロ法のいずれの試験において

も 倍～ 倍 であり、現行参照抗原と640 1280

ほぼ同じ結果であった（ １ 。Table ）

マイクロ法及びマクロ法による試験成績

の差、及び各試験毎（異なる試験実施者、

） 、試験日 の試験成績の差は１管以内であり

（財）化学及血清療法研究所との成績にも

差は認められなかった。

抗体価の異なる３種類の参照陽性血清候

補について、参照抗原候補を抗原に用いた

場合と、現行の参照抗原を抗原に用いた場

合 の 試 験 を 実 施し た 。 現行 の 参 照抗原HI
及び参照抗原候補品を用いた場合の成績に

大きな差は認められず、低抗体価（規格値

： ～ 倍 ）の参照陽性血清は、１例を10 20
20 40除き全て 倍 中程度抗体価 規格値：、 （

～ 倍 ） の 参 照 陽 性 血 清 は １ 例 を 除 き 全80
て 倍、また、高抗体価（規格値： ～80 160

倍）の参照陽性血清は、 ～ 倍で320 160 320
あ り （ 財） 化 学 及 血 清 療 法 研 究 所 と の 成、

績を含むいずれの試験においても、成績の

差は１管以内であり、すべて各規格値の範

囲内であった（ ２ 。Table ）

Dilution antigen 80 160 320 640( )

＋ ＋ ± －Complete HA

. Measurement of HA activity.Figure 1
The titration was determined so that the highest dilution gives complete HA

homogeneous hemagglutination was observed in each entire well .( )
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Dilution antiserum 80 320 640 1280 Serum( )

HI activity control＋ ＋ ± －

. Measurement of hemagglutination inhibition HI activity.Figure 2 ( )

HI was assessed by observing the pattern of red blood cells in the bottom of each well
when the plate was tilted. When the pattern was the same as that of the serum control,
it was considered to be HI positive.
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考察

今回、新たに作製された参照抗原候補の

抗原価は、 ～ 倍 であることが確認640 1280
された。ニューカッスル病診断用赤血球凝

集抗原の小分製品における動生剤基準の力

価試験の規格値は 倍以上であり参照抗640
原についても「ニューカッスル病診断用赤

血球凝集抗原」又は動物医薬品検査所がこ

れと同等と認めるものと規定されており、

本参照品候補についても、その規格値を満

たすものであった。また、３種類の参照陽

性血清は、いずれも規格値の範囲内である

ことから、新たな参照陽性血清として適当

であることが確認された。本試験は、動生

剤基準においては、マクロ法による記載が

なされているものの、野外において本赤血

球凝集抗原を用いた抗体調査等が少量の血

清 、 抗 原 で 実 施 で き る 穴 マ イ ク ロ プ レ96
ー ト を 用 い た 方 法 の 製 剤 も 承 認 さ れ て い

る。現在、本製剤の製造過程における品質

検査法として、マクロ法又はマイクロ法が

採用されていることから、今回、各参照品

候補について両法で確認することとした。

その結果、マクロ法及びマイクロ法の試験

成績に大きな差は認められず、どちらの品

質検査においても本参照品候補を用いるこ

とが可能であると確認された。

以上の成績より、新たに製造された参照

抗原候補及び参照陽性血清候補（３種類）

は、ニューカッスル病診断用赤血球凝集抗

原の製造段階における品質検査用の参照抗

原及び参照陽性血清として規格を満たして

いることが確認されたことから、これらの

参照品候補を（財）化学及血清療法研究所

化血研より購入した。これらの参照品につ

いては、今後、ニューカッスル病診断用赤

血球凝集抗原の製造に用いる統一した標準

品とするために、動物医薬品検査所におい

て配布することとし、これに伴い動生剤基

準 の 一 部 改 正 （ ニュ ー カ ッ ス ル 病 診 断 用「

赤 血 球 凝 集 抗 原 」 の 付 記 １ (参 照 抗 原 ） 及

び付記２（参照陽性血清）の配布機関の記

載）及び動物用医薬品検査所標準製剤等配

布規程（別表（第２条関係）への本参照品

20の 収 載 ） の 一 部 改 正 が 行 わ れ た （ 平 成

年６月６日農林水産省告示第 号及び第913
号 。916 ）

これらの参照抗原及び参照陽性血清につ

いては、長期保存可能なガラスアンプル製

と し 、 － ℃ 保 存 と し た 。 し か し 、 実 際20
に力価を保持した状態での保存可能な期間

については確認されていない。次の更新時

期を把握する上でも、動物医薬品検査所に

おいて、定期的に力価を確認していく予定

である。
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Procedure of Calculation of the Withdrawal Period of Veterinary Drugs
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The withdrawal period of veterinary drugs is statistically calculated in Japan in the same way as in the European
Union and North America. The calculation method is described in the guideline of the safety of residues of
veterinary drugs in food-producing animals in Japan. However, this method is difficult to apply because there is no
example data in the guideline. Therefore, this paper describes in detail our calculation procedures of the withdrawal
period of veterinary drugs by using hypothetical data.

日本での動物用医薬品の休薬期間は、欧米と同様に、統計学的解析を用いて算出されて

いる。この計算方法は、残留に関する試験に関するガイドラインに示されているが、仮想

データがなくわかりにくい。そこで、本資料では、統計学的解析による休薬期間の計算手

順を、仮想データを用いて具体的に示した。

Ⅰ 緒言

従前、休薬期間の設定に統計学的手法は

用いられず、動物用医薬品の組織内濃度が

検出限界以下となる時点をもとに設定され

ていた。平成 年に食品衛生法が改正され7
（ ）て一部の動物用医薬品に残留基準値 MRL

が設定されたこと、平成 年に で統一7 EU
された統計学的手法を用いた休薬期間の設

EMEA 1995 FDA定 方 法 が 採 用 さ れ た （ ；

） こ と 等 を 受 け 、 平 成 年 に 休 薬 期1994 10
間設定に統計学的手法を用いる方法をガイ

ド ラ イ ン に 追 加 し た 。 ま た 、 平 成 年 に18
食品衛生法が改正されてポジティブリスト

制 度 が 導 入 さ れ た こ と を 受 け 、 平 成 年18
に動物用医薬品の組織内濃度が検出限界以

下となる時点をもとに設定する方法が削除

され、統計学的手法を用いて休薬期間を設

定する方法のみとなった。

統計学的手法を用いた方法では、組織等

からの薬物濃度の減衰が、通常、指数型減

衰曲線である で 表され、その自然Ct = C e0
-vt

対数を取ることで直線回帰式に変換できる

（ ）（ ）。ことを利用している 図 参照1 JECFA
また、計算に統計学的手法を用いることに

より、休薬期間には安全域が見込まれてい

る（休薬期間経過後の最大許容濃度の上限

が ％（ ％ 、米国 ％）の確率で99 EU 95 99
MRL 95 EU 95以下であることを ％ ・米国（

％）の確率で保証している 。。）

休薬期間設定のための具体的な方法は、

「動物用医薬品関係事務の取扱について」

（平成 年３月 日農林水産省畜産局衛12 31

Ann. Rep. Natl. Vet. Assay Lab., No.45, 18-29 (2008)
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生 課 薬 事 室 長 通 知 12-33） の 第 ４ の １ の

（ ５ ） の ⑧ 統 計 学 的 解 析 （ 以 下 「 通 知 」

という。）に示されている（農林水産省 1998
；農林水産省 2000； 農林水産省 2006）。動

物用医薬品の製造販売承認申請者が残留性

に関する資料を作成する際には、原則とし

て、この通知に示された方法により休薬期

間 を 計 算 し な け れ ば な ら な い と さ れ て い

る 。 し か し 、 EU や 米 国 の ガ イ ド ラ イ ン

（ EMEA 1995； FDA 1994） とは異なり、通

知には仮想データ及び計算例が示されてい

ないため、休薬期間を設定するための煩雑

な統計学的解析の計算手順を理解すること

が困難である。

そこで、本資料では、通知を補完し、申

請者が容易に休薬期間を計算できるよう、

仮想データを用いて計算した数値を示し、

休薬期間計算の具体的手順を紹介した。

また、表計算ソフトとして多用されてい

る Microsoft Office Excel（ エクセル）を用い

て仮想データを計算したファイルのシート

を参考として紹介した。エクセルに関する

説明は省略したので、他のエクセルの解説

書を参考とされたい。

なお、本資料は通知の計算部分を補完す

るためのものであることから、本資料を利

用する際には、通知の内容を十分把握した

上で、適宜、通知を参照する必要がある。

Ⅱ 計算手順

計算手順の流れを確認するために、通知

の統計学的解析のフローチャート（図２）

を示した。

仮想データは、３時点で、各時点３頭の

測定濃度がある場合として作成した（表１

参照）。

検出限界

MRL

t0　　　　t1 　　 　　t2 　　　 　t3　　　測定時点

 Y（t）= a+bt

測定濃度の
自然対数値
logeCt = Yij

図1　残留に関する試験の統計学的解析における直線回帰式

計算値は、エクセルで計算した値を記載

した。ただし、式が複雑になるのを避ける

ため、計算ごとに標記した桁数に数値を丸

めずに、続けてエクセルの有効桁数(15 桁 )

で計算したので、標記した数値を用いてそ

の後のステップを計算すると若干値が異な

る場合がある。なお、実際に計算する際に

は、有効桁数を考慮して数値を丸める必要

がある。

統計学的解析に必要な統計値のうち、エ

クセルの関数で得られる値はエクセルで求

め た 値 を 、 そ れ 以 外 の 値 は 統 計 数 値 表

JSA-1972 の 値（日本規格協会 1972） を用い

た（図５参照）。

具体的な計算手順は以下に示すが、重複

する計算については本文中では省略し、図

３及び図４にすべての計算値を記載した。

また、通知の統計学的解析の項のうち、デ

ータをプロットしてそのばらつき等を観察

する箇所及び統計学的解析が不要な場合の

説明については、計算が不要なので省略し

た。

１ 直線回帰分析（表１、図３及び図５参

照）

（ 1） 測 定 濃 度 （ Cij） を 自 然 対 数 に 変 換

（ Yij=logeCij）
表 1 の す べ て の 測 定 濃 度を 自 然対 数

に変換する。

Y11 = logeC11 = loge1.030 = 0.030
Y12 = logeC12 = loge3.353 = 1.210
Y13 = logeC13 = loge0.677 = -0.390

…

Y33 = logeC33 = loge0.006 = -5.116
（ 2）採材時点毎のデータの個数（ ni）

採材時点毎のデータの個数を求める。

仮 想 デ ー タ で は 採 材 時 点 毎 に ３ 個 の 測

定 濃 度 が あ る の で 、 以 下 の と お り で あ

る が 、 採 材 時 点 ご と に デ ー タ の 個 数 が

異なる場合には、個々の値を記載する。

n1 = n2 = n3 = ３

動薬検年報 第 45 号 18-29 (2008)
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図２ 通知の統計学的解析のフローチャート

測定濃度を自然対数値に変換

自然対数値をグラフにプロット
（本文では省略）

等分散の検定
Cochranの検定又はBartlettの検定

残留に関する試験の実施

著しくかけ離れたデータはない
又は全データの10％未満

著しくかけ離れたデータは
全データの10％以上

等分散である

等分散が否定

直線性の検定

曲線性の検定

有意

非有意

非有意

有意

休薬期間の計算

休薬期間が算出可能

休薬期間が算出不能

休薬期間の評価

MRL、検出限界値及び吸収排泄等試験の結果から休薬期間の設定が不要で
あると推定される場合及び分析対象物質の消失がきわめて速やかである場合
には、上記の統計学的解析を行う必要はない。

再試験を検討

（ 3） 採 材 時 点 毎 の 自 然 対 数 変 換 値 の 合 計

（ SYi）の算出

（ 1） の 自 然 対 数 変 換 値 （ Yij） を 採

材時点毎に合計する。

SY1 = 0.030 + 1.210 + ( -0.390)= 0.849
SY2 = -6.867
SY3 = -12.180

（ 4） 採 材 時 点 毎 の 自 然 対 数 変 換 値 の 平 均

値（ Yi = SYij/ni） の算出

（ 3）の自然対数変換値の合計（ SYi）
を（ 2）の採材時点毎のデータの個数（ ni）
で除する。

Y1 = 0.849/3 = 0.283

Y2 = -2.289
Y3 = -4.060

（ 5） 採 材 時 点 毎 の 自 然 対 数 変 換 値 の 分 散

（ Vi = S(Yij - Yi) 2/(ni - 1)）の算出

① 自然対数変換値毎の(Yij - Yi) 2 の算出

（ 1）の自然対数変換値（ Yij）と（ 4）
の採材時点毎の自然対数変換値の平均

値（ Yi ）から求める。

（ Y11 - Y1)
2 = （ 0.030 - 0.283) 2 = 0.064

（ Y12 - Y1)
2 = （ 1.210 - 0.283) 2 = 0.859

（ Y13 - Y1)
2 = {( -0.390) - 0.283} 2 = 0.453

…

（ Y33 - Y3)
2 ={( -5.116) - ( -4.060)} 2 = 1.115

Ann. Rep. Natl. Vet. Assay Lab., No.45, 18-29 (2008)
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② 採材時点毎の分散の算出

①の自然対数変換値毎の(Yij - Yi) 2 と

（ 2）の採材時点毎のデータの個数（ ni）
から求める。

V1 = S(Y1j - Y1) 2/(n1 - 1)
= (0.064 + 0.859 + 0.453) /(3 - 1)
= 1.376 / 2 = 0.688

V2 = S(Y2j - Y1)
2/(n2 - 1)= 0.795 / 2 = 0.397

V3 = S(Y3j - Y1)
2/(n3 - 1)= 2.044 / 2 = 1.022

（ 6）等分散の検定

Cochran の 検定又は Bartlett の 検定で等

分 散 を 確 認 し 、 い ず れ の 方 法 で も 等 分

散 が 否 定 さ れ た 場 合 に は 、 再 試 験 の 実

施を検討する。

1） Cochran の 検定

① 採材時点（ m）を求める。

採 材 時 点 は ３ 時 点 で あ る の で 以 下 の

とおり。

m = ３

② 採 材 時 点 毎 の デ ー タ の 個 数 （ ni） を

求める。（ 2）と同じ。

n1 = n2 = n3 = ３

③ （ 5）の②の採材時点毎の自然対数変

換値の分散（ Vi）で最大の分散（ Vmax）
を求める。

V3 が最大なので、以下のとおり。

Vmax = V3 = 1.022
④ （ 5）の②の採材時点毎の自然対数変

換 値 の 分 散 （ Vi） の 合 計 （ SVi） を 求

める

SVi = V1 + V2 + V3 = 0.688 + 0.397 + 1.022
= 2.107

⑤ ③ の 最 大 の 分 散 （ Vmax） を ④ の 採 材

時点毎の自然対数変換値の分散の合計

（ SVi）で除して検定統計量（ F）を求

める。

F = Vmax/ SVi = 1.022 / 2.107 = 0.485
⑥ 自由度（ f）を求める。

f = n - 1（ n = 最小の ni） =３－１ =２
⑦ 有意水準 0.05 の F0(m, f, 0.05)を求め

る。

m を ① 、 f を ⑥ と し て 統 計 数 値 表

JSA-1972 の D6 分 散の和に対する最大

分散の比のパーセント点（図５参照）

から求める（ m 及び f は、統計数値表

の k 及びνにそれぞれ対応）。

F0(3, 2, 0.05) = 0.871
⑧ ⑤及び⑦で求めた F と F0(m, f, 0.05)を

比較する。

F < F0(3, 2, 0.05) なので、等分散は否

定されない。

2） Bartlett の 検定

① 採 材 時点（ m） を求め る。 1） の①と

同じ。

m = 3
② （ 2）の採材時点毎のデータの個数（ ni）

か ら 全 デ ー タ の 個 数 （ N） を 求 め る 。

N = Sni = n1 + n2 + n3 = ３ ＋３＋３ =９
③ （ 2）の採材時点毎のデータの個数（ ni）

及 び （ 5） の ② の 採 材 時 点 毎 の 自 然 対

数変換値の分散（ Vi）から採材時点毎

の（(ni-1)Vi）を求める。

(n1-1)× V1 = (3 - 1)× 0.688 = 1.376
(n2-1)× V2 = (3 - 1)× 0.397 = 0.794
(n3-1)× V3 = (3 - 1)× 1.022 = 2.044

④ （ 2）の採材時点毎のデータの個数（ ni）
及 び （ 5） の ② の 採 材 時 点 毎 の 自 然 対

数変換値の分散（ Vi）から採材時点毎

の（(ni-1) logeVi） を求める。

(n1-1)× logeV1

= (3 - 1)× loge0.688 = -0.747
(n2-1)× logeV2

= (3 - 1)× loge0.397 = -1.846
(n3-1)× logeV3

= (3 - 1)× loge1.022 = 0.044
⑤ (2)の採材時点毎のデータの個数（ ni）

か ら 採 材 時 点 毎 の （ 1/( ni-1)） を 求 め

る。

1/(n1-1) = 1 / (3 - 1) = 0.5
1/(n2-1) = 1 / (3 - 1) = 0.5
1/(n3-1) = 1 / (3 - 1) = 0.5

⑥ ①の採材時点（ m）、②の全データの

個数（ N）及び③の採材時点毎の（(ni-1)
Vi）から平均分散（ VE）を求める。

VE = S(ni-1)Vi/(N-m)

= [{(n1-1)× V1} + {(n2-1)× V2}

+ {(n3-1)× V3}] /(N-m)

= (1.376 + 0.794 + 2.044) /(9 - 3)
= 4.215 / 6 = 0.702

⑦ ①の採材時点（ m）、②の全データの

個数（ N）、④の採 材時点毎の（ (ni-1)
logeVi）及び⑥の平均分散（ VE）から B'
（ 検 定 統 計 量 （ B） を 算 出 す る た め の

値）を求める。

B' = (N-m) logeVE - S( ni-1) logeVi
= (N-m) logeVE
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- [{(n1-1)× logeV1}+{(n2-1)× logeV2}

+ {(n3-1)× logeV3}]

= (9 - 3)× loge0.702
- {( -0.747) + ( -1.846) + 0.044}

= 0.431
⑧ ①の採材時点（ m）、②の全データの

個数（ N）、⑤の採材時点毎の（ 1/(ni-1)）
及び⑦の B'か ら検定統計量（ B） を求

める。

B = B'/[1+{1/3(m-1)}
× {S1/(ni-1) -1/(N-m)}]

= B'/[1+{1/3(m-1)}
× [{1/(n1-1)+1/(n2-1)+1/(n3-1)}
-1/(N-m)]]

= 0.431/[ 1+{1/3(3 - 1)}
× {(0.5 + 0.5 + 0.5) - 1/(9 - 3)}]

= 0.431/{ 1+(1/6)(1.5- 1/6) }
= 0.353

⑨ ① の 採 材 時 点 （ m） か ら 自 由 度 （ f）
を求める。

f = m －１ =３－１ =２
⑩ 有意水準 0.05 の 2( f, 0.05)を求める。

f を ⑨ と し て エ ク セ ル の 関 数 CHIINV
で求める。

2(2, 0.05) = CHIINV( 0.05,2) = 5.991
⑪ ⑧及び⑩で求めた B と 2

( f, 0.05)を比

較する。

B < 2
(2, 0.05) なので、等分散は否

定されない。

（ 7）回帰分散分析

直 線 性 の 検 定 及 び 曲 線 性 の 検 定 を 行

い 、 直 線 性 で 非 有 意 又 は 曲 線 性 で 有 意

の場合には、再試験の実施を検討する。

① 採材時点（ m）を求める。（ 6）の 1）
の①と同じ。

m = 3
② 全データの個数（ N）を求める。（ 6）

の 2）の②と同じ。

N =９
③ 表 １ の 採 材 時 点 （ tij） 及 び ② の 全 デ

ー タ の 個 数 （ N） か ら 採 材 時 間 の 総 平

均（ t..）を求める。

t.. = SStij/N
= ( t11 + t12 + t13 + t21 + t22 + t23 + t31 + t32 +

t33) /N
=（ 1 + 1 + 1 + 2 + 2 + 2 + 3 + 3 + 3) / 9
= ２

④ （ 1） の 自 然 対 数 変 換 値 （ Yij） 及 び

② の 全 デ ー タ の 個 数 （ N） か ら 自 然 対

数変換の総平均（ Y..）を求める。

Y.. = SSYij/N
=(Y11 + Y12 + Y13 + … + Y33 ) / N
= {0.283 + ( -2.289)+ ( -4.060)+ …

+ ( -5.116)} / 9
= -2.022

⑤ 表 1 の 採 材 時 点 （ tij） 及 び ③ の 採 材

時 間 の 総 平均 （ t..） か ら 採材 時 間の 偏

差平方和（ Stt）を求める。

Stt = SS( tij-t..) 2

= ( t11 - 2) 2 + ( t12 - 2) 2 + ( t13 - 2) 2 + …

+ ( t33 - 2) 2

= (1 - 2) 2 + (1 - 2) 2 + (1 - 2) 2 + …

+ (3 - 2) 2

= ６

⑥ （ 1） の 自 然 対 数 変 換 値 （ Yij） 及 び

④ の 自 然 対 数 変 換 の 総 平 均 （ Y..） か

ら(Yij-Y..) 2 を求める。

(Y11 - Y..) 2 = {0.030 -( -2.022)} 2 = 4.209
(Y12 - Y..) 2 = {1.210 - ( -2.022)} 2 = 10.445
(Y13 - Y..) 2 ={( -0.390) -( -2.022)} 2 = 2.663

…

(Y33 - Y..) 2 = {( -5.116) -( -2.022)} 2 = 9.573
⑦ ⑥ の (Yij-Y..) 2 か ら 自 然 対 数 変 換 の 偏

差平方和（ Syy）を求める。

Syy = SS(Yij-Y..) 2

= (Y11 - Y..) 2 + (Y12 - Y..) 2

+ (Y13 - Y..) 2 +… +(Y33 - Y..) 2

= 4.209 + 10.445 + 2.663 +… + 9.573
= 32.831

⑧ 表１の採材時点（ tij）、（ 1）の自然対

数 変 換 値 （ Yij）、 ③の 採 材時 間 の総 平

均 （ t..） 及 び ④ の自 然 対 数変 換 の総 平

均（ Y..）から( tij-t..)(Yij-Y..)を求める。

( t11 - t..)(Y11 - Y..)
= (1 - 2){0.030 - ( -2.022)} = -2.052

( t12 - t..)(Y12 - Y..)
= (1 - 2){1.210 - ( -2.022)} = -3.232

( t13 - t..)(Y13 - Y..)
= (1 - 2){( -0.390) -( -2.022)} = -1.632

…

( t33 - t..)(Y33 - Y..)
= (3 - 2){( -5.116) -( -2.022)} = -3.094

⑨ ⑧の ( tij-t..) (Yij-Y..)から積和（ Sty） を

求める。

Sty = SS( tij-t..)(Yij-Y..)
= ( t11 - t..)(Y11 - Y..)
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+ ( t12 - t..)(Y12 - Y..)
+ ( t13 - t..)(Y13 - Y..) +…
+ ( t33 - t..)(Y33 - Y..)

= ( -2.052) + ( -3.232) + ( -1.632) +…
+ ( -3.094)

= -13.030
⑩ ⑤ の 採 材 時 間 の 偏 差 平 方 和 （ Stt） 及

び ⑨ の 積 和 （ Sty） か ら 直 線 性 の 平 方

和（ SL）を求める。

SL = (Sty) 2/Stt = ( -13.030) 2 / 6 = 28.296
⑪ （ 1）の自然対数変換値（ Yij）、（ 2）

の 採 材時 点 毎 のデ ー タの 個 数 （ ni） 及

び ④ の 自 然 対 数 変 換 の 総 平 均 （ Y..）
から ni(Yi-Y..) 2

を求める。

n1(Y1 - Y..) 2 = 3 × {0.283 - ( -2.022)} 2

= 15.941
n2(Y2 - Y..) 2 = 3 × {( -2.289) - ( -2.022)} 2

= 0.214
n3(Y3 - Y..) 2 = 3 × {( -4.060) - ( -2.022)} 2

= 12.461
⑫ ⑪ の ni(Yi-Y..) 2 か ら 採 材 時 間 の 平 方

和（ ST ）を求める。

ST = S ni(Yi-Y..) 2

= n1(Y1 - Y..) 2 + n2(Y2 - Y..) 2

+ n3(Y3 - Y..) 2

= 15.941 + 0.214 + 12.461
= 28.617

⑬ ⑩ の 直 線 性 の 平 方 和 （ SL） 及 び ⑫ の

採材 時 間 の平方和 （ ST） から曲 線性の

平方和（ STL）を求める。

STL = ST-SL = 28.617 - 28.296 = 0.321
⑭ ⑦の自然対数変換の偏差平方和（ Syy）

及び ⑫ の 採材時間 の平方和 （ ST） から

残差平方和（ SR）を求める。

SR = Syy-ST = 32.831 - 28.617 = 4.215
⑮ 直 線 性 の 自 由 度 （ fL） は 以 下 の と お

りとする。

fL = １

⑯ ① の 採 材 時 点 （ m） か ら 曲 線 性 の 自

由度（ fTL）を求める。

fTL = m － ２ =３－２ =１
⑰ ① の 採 材 時 点 （ m） 及 び ② の 全 デ ー

タの個数（ N）から残差の自由度（ fR）

を求める。

fR = N - m =９ －３ =６
⑱ ⑩ の 直 線 性 の 平 方 和 （ SL） 及 び ⑮ の

直 線 性 の 自 由 度 （ fL） か ら 直 線 性 の 不

偏分散（ VL）を求める。

VL = SL/fL = 28.296 / 1 = 28.296
⑲ ⑬ の 曲 線 性 の 平 方 和 （ STL） 及 び ⑯ の

曲線性の自由度（ fTL） から曲線性の不

偏分散（ VTL）を求める。

VTL = STL/fTL= 0.321 / 1 = 0.321
⑳ ⑭ の 残 差 平 方 和 （ SR） 及 び ⑰ の 残 差

の自由度（ fR）から残差の不偏分散（ VR）

を求める。

VR = SR/fR= 4.215 / 6 = 0.702

○21 ⑱ の直線性の不偏分散（ VL）及び⑳

の残差の不偏分散（ VR） から直線性の

分散比（ VL/VR）を求める。

VL/VR = 28.296 / 0.702 =40.281

○22 有意水準 0.025 の F( fL, fR, 0.025)を求め

る。

fL を ⑮ 、 fR を ⑰ と し て エ ク セ ル の 関

数 FINV で 求める。

F( fL, fR, 0.025)
= F(1, 6, 0.025)
= FINV( 0.025,1,6)
= 8.813

○23 ○21 及 び○22 で求めた VL/VR と F( fL, fR,

0.025)（通知では F(1, N-m, 0.025)）を

比較する。

VL/VR ≧ F(1, 6, 0.025) なので、直線

性は有意である。

○24 ⑲の曲線性の不偏分散（ VTL）及び⑳

の残差の不偏分散（ VR） から曲線性の

分散比（ VTL/VR） を求める。

VTL/VR = 0.321 / 0.702 =0.457

○25 有意水準 0.025 の F( fTL, fR, 0.025)を求め

る。

fTL を ⑯ 、 fR を ⑰ と し て エ ク セ ル の 関

数 FINV で 求める。

F( fTL, fR, 0.025)
= F(1, 6, 0.025)
= FINV( 0.025,1,6)
= 8.813

○26 ○24 及 び○25 で求めた VTL/VR と F( fTL, fR,

0.025)（通知では F(m-2, N-m, 0.025)）を

比較する。

VTL/VR < F(1, 6, 0.025) なので、曲線

性は非有意である。

２ 休薬期間の計算（図３、図４及び図５

参照）

回 帰 統 計 量 の 算 出 を 行 い 、 こ れ を も と
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に 各 時 点 に お け る 最 大 許 容 濃 度 の 上 限 を

算出し、最大許容濃度の上限が MRL を 下

回った時点を休薬期間とする。

（ 1）回帰統計量

① １の（ 7）の②の全データの個数（ N）、

１の（ 7）の⑬の曲線性の平方和（ STL）

及び１の（ 7）の⑭の残差平方和（ SR）

から直線の誤差分散（ Ve = s2
） を求め

る。

Ve = s2 = (STL+SR) /(N-2)
= (0.321 + 4.215) /(9 - 2)
= 0.648

② ①の直線の誤差分散（ Ve = s2
） から

直線の誤差分散の平方根（√ Ve = s ）

を求める。

√ Ve = s = √ 0.648 = 0.805
③ １の（ 7）の⑤の採材時間の偏差平方

和（ Stt）及び１の（ 7）の⑨の積和（ Sty）
か ら 直 線 の 回 帰 係 数 （ b） を 求 め る 。

b = Sty/Stt = ( -13.030) /6 = -2.172
④ １ の （ 7） の ③ の 採 材 時 間 の 総 平 均

（ t..）、１の（ 7） の④の自然対数変換

の 総 平 均 （ Y..） 及 び ③ の 直 線 の 回 帰

係数（ b）から直線の切片(a)を求める。

a = Y.. -bt..
= ( -2.022) -( -2.172)× 2
= 2.321

（ 2）最大許容濃度の上限：

Y( ti) = a + bti + ks
k = h × t(N-2,c)
h = [1/N + ( ti-t..) 2/Stt] 1/2

t(N-2,c)=t(φ ,c)：
C = 0.05 と して、自由度φ = N-2、
非心度 d の t 分布での上側 95%点

の値

d = zp/h
zp = 2.3264：

標 準 正 規 分 布 の 上 側 99%点 の 値

λ = {d/(2 φ) 1/2}(1+d2/2 φ )( -1/2) ：

非 心 度 d の t 分 布 を分布 表から

求めるための値

① 全データの個数（ N） = ９

② ① の 全 デ ー タ の 個 数 （ N） か ら 自 由

度（φ）を求める。

φ = N －２ =７
③ 時 点 （ ti） を 決 め る 。 休 薬 期 間 付 近

の時点とする。

ti = ３日とする。

④ ①の全データの個数（ N）、 1 の（ 7）
の ③ の 採 材 時 間 の 総 平 均 （ t..） 及び 1
の （ 7） の ⑤ の 採 材 時 間 の 偏 差 平 方 和

（ Stt）から h を求める。

h = [1/N + ( ti-t..) 2/Stt] 1/2

= {1/9 + (3 - 2) 2/6} 1/2

= 0.5270
⑤ ④の h から d を求める。

d = zp/h = 2.3264/0.5270 = 4.4140
⑥ ② の自由度 （φ）及 び⑤の d か らλ

を求める。

λ ={d/(2 φ)
1/2
}(1+d2/2 φ )(-1/2)

={4.4140/( 2 × 7) 1/2
}

× {1+4.41402/( 2 × 7)}( -1/2)

= 0.76
⑦ t(N-2,c)=t(φ ,c)を求める。

c を 0.05、 φを②及びλを⑥として統

計数値表 JSA-1972 の J2.3 非 心 t 分布の

パ ー セ ント 点 （ 図 5 参 照 ）から 求める

（ c、φ及びλは、統計数値表の Q、ν

及びηにそれぞれ対応）。

統 計 数 値 表 で は 、 λ は -0.95 か ら 0.95
ま で 0.05 間 隔 の離散値 で示され ている

の で 、 以 下 に 示 す よ う に 、 得 ら れ た λ

に最も近い前後のλ １及びλ ２のときの t
(φ ,c)を求め、比例補間（ 2 つの数値の

間 が 比 例 関 係 に あ る と 仮 定 し て そ の 間

の 数 値 を 推 測 す る こ と ） に よ り 、 λ の

場合の t(φ ,c)を求める。

λ = 0.76 の 場合

ⅰ λ １= 0.75 の 時の t(7, 0.05) = 8.3270
ⅱ λ ２= 0.80 の 時の t(7, 0.05) = 9.5840
ⅲ λ = 0.76 の時の t(7, 0.05)

= 8.3270 + ( 9.5840 - 8.3270)
× (0.76 - 0.70) /(0.80 - 0.75)

= 8.5784
⑧ ④の h 及び⑦の t(N-2,c)から k を求め

る。

k = h × t(N-2,c)
= 0.5270 × 8.5784
= 4.5212

⑨ （ 1）の②の直線の誤差分散の平方根

（√ Ve = s ）、（ 1）の③の直線の回帰

係 数 （ b）、（ 1） の④ の 直 線の 切 片 ( a)
及び⑧の k から ti = 3 日 とした場合の

最大許容濃度の上限（ Y3） を求める。

Y3 = a + bti + ks
= 2.321 +( -2.172)× 3 + 4.5212 × 0.805
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= -0.5543
⑩ ⑨の最大許容濃度の上限（ Y3）から Y3

の真値（ C3）を求める（ Y = logeC の 場

合、C を Y の真数という。)。1 の（ 1）
で Ci を Yi 自然対数に変換しているこ

とから、自然対数の底である e の指数

をとることで実際の濃度に変換する。

C3 = eY3 = e-0.5543 = 0.5745
⑪ ⑩で得られた濃度と MRL（ ここでは

MRL = 0.02） を比較

C3 =0.5745 > 0.02 なので、 3 日間の休

薬 期 間 で は 十 分 で は な い と 判 断 さ れ

る。

⑫ 得られた濃度が MRL を下回るまで、ti
の 値 を 延 長 し て 同 様 の 計 算 を 繰 り 返

し、最短の休薬期間を求める。仮に⑪

で MRL を 下 回 っ て い る 場 合 に は 、 ti
の 値 を 短 縮 し て 同 様 の 計 算 を 繰 り 返

し、最短の休薬期間を求める。

⑬ ti = ４の時： C4 = 0.1032 > 0.02 なので、

４日間の休薬期間では十分ではないと

判断される。

⑭ ti = ５の時： C5 = 0.0188 < 0.02 なので、

５日間の休薬期間で十分であると判断

される。

Ⅲ エクセルによる計算

１ エクセルファイルの概要

解 析 を 行 う た め に 利 用 し た 作 成 し た エ

ク セ ル フ ァ イ ル は 、 統 計 解 析 シ ー ト （ 主

に 直 線 回 帰 分 析 を 行 う シ ー ト 。 図 ３ 参

照 ）、 休 薬 期 間 シ ー ト （ 主 に 休 薬 期 間 の

計 算 を 行 う シ ー ト 。 図 ４ 参 照 ） 及 び 検 定

表 （ 統 計 量 を 求 め る た め の シ ー ト 。 数 値

等 の 入 力 は 行 わ な い 。 図 ５ 参 照 ） の ３ つ

の シ ー ト で 構 成 さ れ る 。 用 い た 式 （ 関 数

を含む。）は、コメントとして表示した。

使用したエクセルは、 Microsoft Office Excel
2003 で、アドインソフト を使用していない。

２ エクセルによる計算の手順

（ 1） 統 計 解 析 シ ー ト の 以 下 の セ ル に 必 要

な デ ー タ を 入 力 す る と 、 計 算 手 順 の １

から計算手順の２の（ 2）の②までの計

算が行われる。

① B1 セル ：試験名

② B2 セル ：成分名

③ B3 セル ：臓器名

④ B4 セル ： MRL
⑤ B6 セル ：１回目の採材時点

⑥ D6 セル ：２回目の採材時点

⑦ F 6 セ ：３回目の採材時点

⑧ C7 セル ：１回目の採材時点におけ

る１頭目の測定濃度

⑨ E7 セル ：１回目の採材時点におけ

る２頭目の測定濃度

⑩ G7 セル ：１回目の採材時点におけ

る３頭目の測定濃度

⑪ C8 セル ：２回目の採材時点におけ

る１頭目の測定濃度

⑫ E8 セル ：２回目の採材時点におけ

る２頭目の測定濃度

⑬ G8 セル ：２回目の採材時点におけ

る３頭目の測定濃度

⑭ C9 セル ：３回目の採材時点におけ

る１頭目の測定濃度

⑮ E9 セル ：３回目の採材時点におけ

る２頭目の測定濃度

⑯ G9 セル ：３回目の採材時点におけ

る３頭目の測定濃度

（ 2） 休 薬 期 間 シ ー ト の 以 下 の セ ル に 必

要なデータを入力すると、計算手順の

２の（ 2）の③以降の計算が行われ、N
列の 4 ～ 13 行 で休薬期間とできるか

が確認できる。すべての時点で休薬期

間とできない場合には、 A4 セル～ A13
セルの数値の変更を繰り返す（数値は

連続した数値である必要はないが、適

切なグラフとするためには、すべての

採材時点を含める必要がある。）。

① C2 セル ：採材時間の単位（日等）

② A4 セル ：任意の１時点目

③ A5 セル ：任意の２時点目

④ A6 セル ：任意の３時点目

⑤ A7 セル ：任意の４時点目

⑥ A8 セル ：任意の５時点目

⑦ A9 セル ：任意の６時点目

⑧ A10 セル ：任意の７時点目

⑨ A11 セル ：任意の８時点目

⑩ A12 セル ：任意の９時点目

⑪ A13 セル ：任意の 10 時点目

（ 3）休薬期間シートの A18 セ ル～ A27 セ

ルの時点を確認し、 D18 セル～ F27 セル

の 採 材 時 点 に 該 当 す る 行 に 測 定 濃 度 を

入力した後、グラフの X 軸及び Y 軸の

目盛を調整してグラフの体裁を整える。
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図４ エクセルファイルの休薬期間シート
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図５ エクセルファイルの検定表のシート（抜粋）

Ⅳ 休薬期間の計算における注意事項

１ 一般的注意事項

① デ ー タ と し て 、 3 時 点 以 上 で 、 各 時

点 3 頭以上の測定濃度が必要である。

これらの測定濃度には、検出限界未満

の測定濃度は含まれない。検出限界以

上であっても定量限界未満の測定濃度

は、原則として、使用すべきではない。

② 原 則 と し て 、 分 析 し た す べ て の 臓 器

について休薬期間を計算する必要があ

る。ただし、データに基づき休薬期間

が最長となることが明らかな臓器で適

切な計算が可能であれば、その臓器よ

り速やかに消失するそれ以外の臓器に

ついては計算できなくともよい。なお、

乳及び卵と臓器では、それぞれに休薬

期間を設定することから、別途計算を

行う。

③ 計 算 に お い て は 、 測 定 濃 度 の 有 効 数

字を考慮して、数値を丸める必要があ

る。

２ エクセルを使用する場合の注意事項

① エクセルは SAS の ようにプログラム

のバリデーションが行われているもの

ではないため、実際の休薬期間の計算

にエクセルを使用する場合、他の方法

で検算する等により計算結果を確認す

る必要がある。
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② １ の ③ に つ い て は 、 エ ク セ ル の 関 数

ROUND を 用 い て 、 数 値 を 必 要 な 桁 数

に丸めることができる。

③ ３ 時 点 で 、 各 時 点 ３ 頭 を 超 え る 測 定

濃度が取り扱えるファイルを作成する

場 合 、 エ ク セ ル の 関 数 IF を 用 い て デ

ータが欠損した場合にエラーとならな

い よ う に す る 等 の 対 応 が 必 要 で あ る

（例えば、 A1 セルのデータを B1 セル

で 自 然 対 数 変 換 す る 場 合 、 B1 セ ル に

「 =(LN(A1) )」 と 入 力 す る と A1 が 空

欄の場合にエラーとなるが「 =IF(A1<>
"",LN( A1) ,"")）」 と す る こ と で エ ラ ー

を回避できる。）。
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As part of the risk management of antimicrobial resistance, we investigated the use of farm-level therapeutic
antimicrobials for food-producing animals, the data of which was obtained from the results of the Japanese
Veterinary Antimicrobial Resistance Monitoring JVARM survey which is coordinated by the National( )

Veterinary Assay Laboratory in collaboration with Livestock Hygiene Services Centers. The data on the
antimicrobial use was collected from apparently healthy food-producing animals in the 6 month period prior to the
monitoring visits between 2000 and 2007. It was found that no antimicrobial drugs were used on 82% of the farms
and no significant increase was observed in the use of antimicrobials within the above 8 year period in
food-producing animals on the remaining farms.

薬剤耐性菌問題に対するリスク管理の一環として、薬剤耐性菌発現状況調査（ ）JVARM
を家畜保健衛生所等と協力して実施している。本調査事項の一つとして、農家段階におけ

る抗菌薬の使用状況を調査してきたことから、その結果についてまとめた。使用状況の集

計の範囲は、 年から 年までの８年間とし、調査時点で健康であった家畜に対し2000 2007
過去６ヶ月以内に使用された抗菌薬について調査した。全調査農場の ％では抗菌薬を82
しておらず、集計の範囲期間内においては、抗菌薬の使用率に有意な増加は認められなか

った。

緒言

動物用の抗菌薬は、細菌感染症の治療に

用いる家畜衛生上重要な医薬品である。し

、 、 （ ）かし 年後半に 世界保健機関1990 WHO
は、抗菌薬を食用動物に対して使用した場

合、選択された薬剤耐性菌が食品を介して

人に伝播し、人の細菌感染症の治療に悪影

響を与えるおそれがあるとして議論を開始

。 、 （ ）した これを受け 国際獣疫事務局 OIE

や 国連食 糧農業機 関（ ） も議論を始めFAO
た。これらの議論で、食用動物への抗菌薬

の使用に当たっては、抗菌薬の慎重使用、

薬剤耐性菌や抗菌薬使用のモニタリング等

の重要性が指摘された。日本は、このよう

な国際状況を背景に、 年の試行を経て1999
（ ）2000 JVARM年に薬剤耐性菌発現状況調査

を 確 立 し た 。 で は 、 健 康 な 食 用 動JVARM
物（牛、豚、採卵鶏及び肉用鶏）の糞便か
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ら 分 離 さ れ た 病 原 細 菌 （サルモネラ及びカン

ピロバクター） 及び指標菌（大腸菌及び腸球

菌）の薬剤感受性、分離菌株の由来の食用

動物における抗菌薬の使用状況のモニタリ

ング等を実施している。薬剤感受性のモニ

タリングは、全国を４ブロックに分けて 4
つの細菌をそれぞれのブロックが担当する

ことで実施し、４年で全国を網羅するデー

タが得られるようになっている。今回、８

年 が 経 過 し て 、 第 １ 期 （2000年～2003年） と

第 ２ 期 （2004年～2007年） の ２ 回 の モ ニ タ リ

ングが終了したことから、農場レベルにお

ける抗菌薬の使用状況のモニタリング結果

についてとりまとめたので報告する。

Fig. 1 Questionnaire of the Antimicrobial Use on Food-Producing Animals

調査方法

抗菌薬の使用状況の調査は、全国の家畜

保 健 衛 生 所 等 の 職 員 が 実 施 し た 。 JVARM
では、健康な家畜から糞便を採材し、そこ

から分離した細菌を薬剤感受性調査に供す

ることから、採材時において、対象動物（個

体又は群）に過去６カ月以内に使用された

抗菌薬について、 Fig. 1 の 調査票に基づい

て調査した。

抗菌薬が使用されていた場合には、その

使 用 目 的 （ 疾 病 名 等 ）、 使用 量 等 に つ い て

も調査した。農場の選定には制限は設けず、

毎年選定を行った。なお、調査方法（調査

票 の 記 載 方 法 を 含 む 。） につ い て は 、 毎 年

定期的に開催する研修会において文書で説

明し、周知徹底することにより、調査デー

タの均質化を図った。

今 回 の 報 告 で は 、 2000年～2007年 の 調 査

票をとりまとめた。ただし、抗菌性の飼料

添加物は動物用医薬品ではないことから、

抗菌薬に含めず、とりまとめの対象としな

かった。

各都道府県から提出された調査票を一つ

の フ ァ イ ル に ま と め た 後 、 Microsoft Office
Excel で 集 計 で き る よ う 、 各 農 場 ご と に １

行のデータ（対象動物、抗菌薬の使用の有

無（使用の有無が不明として報告された場

合 に は 「 不 明 」 と し た 。）、 使 用 さ れ た 抗

菌薬の成分・系統（飼料添加物を除く。）、

投与経路等に加工した。同一農場が複数の

年度で重複して選択された場合には、別農

場として取り扱った。抗菌薬の使用率、抗

菌薬の系統ごとの使用率は、調査農場数を

分 母 と し 、 そ れ ぞ れ 抗 菌 薬 の 使 用 農 場 数

（使用の有無が不明な農場数を含まない。以下同

じ。）、 系 統 ご と の 抗 菌 薬 の 使 用 農 場 数 を

分子として算出した。経口投与の比率は、

抗菌薬の使用農場数を分母とし、経口投与

を行った農場数を分子として算出した。な

お、使用率を農場数で計算するため、 1 農

場において複数回投与した場合であっても

1 回 の使用とした。また、投与経路につい

ては、経口投与は非経口投与に比べ長期間、

群ごとでも投与されることから、薬剤耐性

菌の出現と抗菌薬使用との関係においてよ

り重要と考えられる要因であるため、経口

及び非経口の両方で投与した場合は経口投

与として経口投与の比率を計算した。

結果及び考察

調査は、各都道府県で毎年動物種ごとに

６農場以上を対象として行われている。調

査農場数の推移を Table 1 に 示した。

８年間の調査農場の延べ総数は 10,276 戸

で あ り 、 そ の 82%（ 肥 育 牛 ： 86%、 肥 育 豚

： 64%、 産卵 鶏： 94%、 肉用鶏： 83%） では

Table 1  Number of the Farms Investigated from 2000 to 2007 on JVARM

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007
 Total 1301 1438 1364 1313 1289 1274 1173 1124
  Cattle 350 405 380 358 356 348 295 289
  Pig 338 377 353 350 339 330 309 295
  Layer 349 364 347 338 336 342 323 292
  Broiler 264 292 284 267 258 254 246 248
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抗菌薬を使用していなかった(Table 2)。
第 1 期（ 2000 年～ 2003 年）と第 2 期（ 2004

年 ～ 2007 年 ） で の 抗 菌 薬 の 使 用 率 を 比 較

すると、全体で 2 ％増加したが、有意差は

認められなかった（ p=0.520）。

動物種ごとの抗菌薬全体の使用率は、牛

で 1 ％、産卵鶏で 2 ％の減少及び豚で 7 ％、

肉用鶏で 5 ％の増加が認められたが、いず

れも有意差は認められなかった(Table 2)。
成分別では、牛では有意な変動は認めら

れなかったが、豚ではマクロライド系、リ

ンコマイシン系及びその他の抗生物質が有

意 に 増 加 し （ 各 々 p=0.024、 p=0.012 及 び

p=0.041)、 産 卵 鶏 で は フ ル オ ロ キ ノ ロ ン が

有 意 に 減 少 し （ p=0.035）、 肉 用 鶏 で は ペ ニ

シリン系及びアミノグリコシド系が有意に

増 加 し て い た （ 各 々 p=0.034 及 び p=0.042)
（Table 3）。

豚 で の マ ク ロ ラ イ ド 系 等 の 使 用 の 増 加

は、使用目的として呼吸器感染症（マクロ

ラ イ ド 系 の 効 能 ・ 効 果 に は 肺 炎 が 含 ま れ

る 。） が増 加 し て い た （ デ ー タ は 示 し て い

な い 。） こと か ら 、 こ れ ら の 感 染 症 が 増 加

した可能性が示唆された。産卵鶏及び肉用

鶏における有意な変動については、使用率

が高くないことから大きな意味はないもの

と考えられた。

抗菌薬の使用目的は、牛及び豚では肺炎

等の呼吸器感染症及び下痢が、産卵鶏では

コクシジウム症及び下痢が、肉用鶏ではコ

クシジウム症及び大腸菌症が多かった。

経口投与の比率は、 Table 4 に 示したよう

に 、 牛 で 約 30 ％ （ う ち 非 経 口 投 与 で の 使

用 も あ る も の は 約 30 ％ ） と 低 い が 、 豚 で

は約 80 ％（同約 10 ％）、鶏ではほぼ 100 ％

（同 0 ％）であった。豚や鶏では群単位で

の投与が可能な経口投与が選択されること

が多いためと考えられる。経口投与は、非

経口投与に比べて長期間、多数の動物に投

与されることから、薬剤耐性菌の選択を最

小限とするための抗菌薬使用のリスク管理

においては、このことを踏まえた対応が必

要であることが示唆された。

な お 、 今 回 求 め た 使 用 率 と 「動物用医薬

品、医薬部外品及び医療用具製造（輸入）販売高年

報」 別 添 「各種抗生物質・合成抗菌剤・駆虫剤・

抗原虫剤の販売高と販売量」 から求めた推定販

売量（原末換算量）を順位変換して比較す

る と 、 高 い 相 関 関 係 （ r=0.8418、 P=0.0002）
が認められた（データは示していない。）。

このことは、今回の使用状況調査の妥当性

を裏付けるものと考えられる。
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Table 2 Use of Antimicrobials in the Farms

1 2 32000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 1st Term* 2nd Term* P value*
Average 23 12 15 15 16 19 19 18 16 18 0.520

Cattle 23 10 10 11 10 10 13 14 13 12 0.593
Pig 43 24 32 27 32 42 40 39 31 38 0.212
Layer 9 4 6 4 3 5 4 3 6 4 0.170
Broiler 17 11 12 18 19 22 19 16 14 19 0.058
*1 : 1st Term was from 2000 to 2003.
*2 : 2nd Term was from 2004 to 2007.
*3 : P values were found in 1st/2nd Term by T-test.
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Table 3 Rate of the Farms on which Antimicrobials were Used by Class

1 2 3Class Species 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 1st Term* 2nd Term* P value*
Penicillins* Average 6.30 4.73 4.91 5.48 5.35 5.65 5.46 5.60 5.34 5.51 0.6724

Cattle 8.86 4.69 3.95 3.91 4.49 5.46 4.75 6.23 5.29 5.20 0.926
Pig 9.76 9.55 10.20 12.29 10.32 9.39 9.71 10.85 10.44 10.05 0.608
Layer 2.58 0.27 1.73 0.89 1.49 1.17 0.62 0.68 1.36 1.01 0.514
Broiler 3.41 4.11 3.52 4.49 5.04 7.09 7.32 4.44 3.88 5.96 0.034

Cephalosporins* Average 0.23 0.28 0.15 0.30 0.16 0.31 0.60 0.36 0.24 0.35 0.2725
Cattle 0.86 0.74 0.26 1.12 0.28 0.57 1.69 1.38 0.74 0.93 0.557
Pig 0 0.27 0.28 0 0.29 0.61 0.65 0 0.14 0.39 0.196
Layer 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 -
Broiler 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 -

Aminoglycosides* Average 4.38 2.85 3.52 2.89 2.17 3.06 3.15 3.29 3.40 2.90 0.3046
Cattle 7.71 4.44 4.47 3.91 3.37 2.87 5.08 3.11 5.09 3.57 0.179
Pig 7.10 6.10 7.65 6.29 3.54 7.88 5.83 8.14 6.77 6.28 0.712
Layer 1.15 0 0.58 0.30 0.30 0.29 0.31 0.68 0.50 0.39 0.683
Broiler 0.76 0 0.70 0.37 1.16 0.79 1.22 0.81 0.45 0.99 0.042

Macrolides* Average 3.00 1.74 1.69 1.98 3.18 3.22 2.64 3.56 2.09 3.15 0.0277
Cattle 1.71 0.99 1.05 1.40 1.69 2.59 0.68 1.73 1.27 1.71 0.400
Pig 7.40 3.98 3.68 3.43 8.26 7.58 7.12 11.19 4.58 8.48 0.024
Layer 1.72 0.27 0.86 0 0.60 0.58 0.31 0.34 0.72 0.46 0.536
Broiler 0.76 1.71 1.06 3.37 1.94 1.97 2.44 0.40 1.72 1.69 0.961

Lincosamides* Average 1.38 0.42 0.88 0.99 1.24 2.67 2.22 1.78 0.90 1.98 0.0278
Cattle 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 -
Pig 3.25 0.80 2.55 2.29 3.83 9.70 7.12 6.78 2.19 6.83 0.012
Layer 0.29 0 0.29 0.30 0 0 0.62 0 0.21 0.15 0.718
Broiler 2.27 1.03 0.70 1.50 1.16 0.79 0.81 0 1.36 0.70 0.154

Tetracyclines* Total 11.76 3.96 4.33 3.96 5.35 6.91 6.05 6.23 5.93 6.13 0.9489
Cattle 9.71 1.48 1.32 1.40 0.84 1.72 2.71 3.46 3.35 2.10 0.570
Pig 26.33 9.28 12.46 10.00 13.27 17.58 13.27 16.61 14.32 15.16 0.878
Layer 4.87 1.65 1.15 1.18 1.79 2.63 1.86 1.03 2.22 1.86 0.700
Broiler 4.92 3.42 2.11 3.00 5.81 5.91 6.50 3.23 3.34 5.37 0.076

Polypeptides* Average 0.92 0.28 0.22 0.08 0.47 0.39 0.94 0.62 0.37 0.60 0.34110
Cattle 0.29 0 0.26 0 0 0 0 0 0.13 0 0.135
Pig 3.25 1.06 0.57 0.29 1.77 1.21 2.59 2.03 1.27 1.89 0.437
Layer 0 0 0 0 0 0 0.31 0 0 0.08 0.356
Broiler 0 0 0 0 0 0.39 0.81 0.40 0 0.40 0.052

Antifungal Average 0 0 0 0 0.08 0 0 0.09 0 0.04 0.135
Antibiotics* Cattle 0 0 0 0 0.28 0 0 0.35 0 0.16 0.13811

Pig 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 -
Layer 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 -
Broiler 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 -

Other Antibiotics* Average 0.77 0.42 0.44 0.38 0.54 1.02 0.68 0.98 0.50 0.80 0.08612
Cattle 0.57 0.74 0 0.84 0 0.57 0.34 0.35 0.54 0.31 0.354
Pig 2.37 0.80 1.70 0.57 2.06 3.33 2.27 3.39 1.34 2.75 0.041
Layer 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 -
Broiler 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 -

Sulfonamides* Average 7.07 4.10 4.33 4.95 4.89 6.59 4.43 5.78 5.08 5.43 0.72113
Cattle 4.86 2.96 2.11 3.07 3.37 2.87 2.37 3.81 3.22 3.11 0.833
Pig 15.38 6.63 8.78 7.14 8.26 12.42 9.71 10.85 9.38 10.29 0.720
Layer 1.43 1.37 1.73 1.78 0.89 1.17 1.55 1.71 1.57 1.31 0.288
Broiler 6.82 5.82 4.93 8.61 7.75 11.42 4.07 6.85 6.50 7.55 0.588

Thiamphenicol Average 1.54 0.76 1.10 0.53 1.32 1.33 1.88 0.98 0.98 1.38 0.219
and derivatives* Cattle 0.86 0.99 0.26 0.28 0.84 1.44 1.02 0.69 0.60 1.01 0.16214

Pig 5.03 1.86 3.68 1.43 3.83 3.33 5.50 2.71 2.96 3.85 0.443
Layer 0 0 0.29 0 0 0 0.62 0 0.07 0.15 0.647
Broiler 0 0 0 0.37 0.39 0.39 0 0.40 0.09 0.30 0.184

Fluoroquinolones* Total 1.15 1.39 1.25 1.22 1.71 1.18 1.79 1.87 1.26 1.63 0.05715
Cattle 1.71 0.74 0.53 0.56 2.25 0.29 1.69 1.73 0.87 1.48 0.275
Pig 1.78 3.45 1.70 1.14 2.06 1.21 2.59 2.37 2.05 2.04 0.948
Layer 0.29 0.82 0.58 0.89 0.30 0.29 0.31 0 0.64 0.23 0.035
Broiler 0.76 0.34 2.46 2.62 2.33 3.54 2.85 3.63 1.54 3.08 0.057

Quinolones* Average 0.46 0.28 0 0 0 0 0 0 0.18 0 0.15316
Cattle 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 -
Pig 0.30 0.53 0 0 0 0 0 0 0.21 0 0.158
Layer 0.57 0 0 0 0 0 0 0 0.14 0 0.356
Broiler 1.14 0.68 0 0 0 0 0 0 0.45 0 0.154

Other Average 5.07 2.16 2.13 3.50 3.26 4.40 3.41 3.47 3.18 3.64 0.592
Antibacterials* Cattle 1.14 0.25 1.32 1.40 1.69 1.15 1.36 2.08 1.00 1.55 0.15517

Pig 14.79 5.31 5.67 7.43 6.78 9.09 9.39 7.80 8.18 8.25 0.988
Layer 0.86 0 0 0.59 0.30 0.88 0.93 1.03 0.36 0.77 0.171
Broiler 3.41 3.42 1.41 4.87 4.65 7.48 1.63 2.82 3.25 4.17 0.574

*1 : 1st Term was from 2000 to 2003.
*2 : 2nd Term was from 2004 to 2007.
*3 : P values were found in 1st/2nd Term by T-test.
*4 : Penicillins included Penicillin G, Ampicillin and Amoxicillin mainly.
*5 : Cephalosporins included Cefazolin and Ceftiofur mainly.
*6 : Aminoglycosides included Kanamycin, Dihydrostreptomycin and Streptomycin mainly.
*7 : Macrolides included Tylosin and Tilmicosin mainly.
*8 : Lincosamides included Lincomycin.
*9 : Tetracyclines included Oxytetracycline, Chlortetracycline and Doxycycline mainly.
*10 : Polypeptides included Colistin.
*11 : Antifungal Antibiotics included Nanafrocin.
*12 : Other Antibiotics included Tiamulin mainly.
*13 : Sulfonamides included Sulfamethoxazole, Sulfamonomethoxine and Sulfadimethoxine mainly.
*14 : Thiamphenicol and derivatives included Florfenicol and Thianphenicol.
*15 : Fluoroquinolones included Enrofloxacin, Orbifloxacin and Norfloxacin mainly.
*16 : Quinolones included Oxolinic Acid, and did not include Fluoroquinolones.
*17 : Other Antibacterials included Trimethoprim, Ormetoprim and Carbadox mainly.

Table 4  Use of Oral Administration

1st Term 2nd Term
 Total 72 79
  Cattle 34 33
  Pig 72 82
  Layer 100 100
  Broiler 99 100
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牛にイソプロチオラン製剤を飼料添加投与後の残留確認試験
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A Residue Determination Test of Isoprothiolane-added Cattle Feed Additive
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National Veterinary Assay Laboratory, Ministry of Agriculture, Forestry and Fisheries
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A feed additive which contained isoprothiolane as an active ingredient was added to a cattle feed at the highest
approved level and was continuously administered to three cows for four weeks. After a 14 day withdrawal period,
the cows were sacrificed and quantitative analyses of isoprothiolane concentration in fat, the liver and small
intestines were carried out by GC-MS/MS.

イソプロチオランを有効成分とする飼料添加剤を、承認された用法及び用量の最高用

量となるように飼料に添加し、３頭の牛に４週間連続投与した。これらの牛を使用禁止期

間（ 日間）経過後に屠殺採材し、脂肪、肝臓及び小腸の中のイソプロチオラン濃度を14
質量分析装置付ガスクロマトグラフィー（ ）を用いて測定した。GC/MS/MS

緒言

この試験の目的は、イソプロチオランを

有効成分とする飼料添加剤の使用基準の妥

当性を確認することである。暫定残留基準

値（暫定ＭＲＬ）が設定されている成分で

あるが、当該成分の使用基準作成時には、

イソプロチオランの牛への強制経口投与で

の残留試験の結果しかなかったため、本試

験を実施した。

本試験では、３頭の牛にイソプロチオラ

（財）日本冷凍食品検査協会１

Japan Frozen Foods Inspection Corporation

ンを有効成分とする飼料添加剤を、使用基

準の用法及び用量の最高用量となるように

飼料に添加し、承認されている最長投与期

間である４週間の連続投与を行った。投与

終 了 か ら 使 用 禁 止 期 間 （ 日 間 ） 経 過 後14
にこれらの牛を屠殺採材し、臓器・組織中

のイソプロチオラン濃度を質量分析装置付

ガ ス ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー （ ） をGC/MS/MS
用いて測定した。臓器・組織としては、牛

への強制経口投与による残留試験のデータ

からイソプロチオランが最も多く残留する

ことが想定される肝臓及び脂肪の他、その

他の内臓として小腸を選択した。

Ann. Rep. Natl. Vet. Assay Lab., No.45, 34-40 (2008)
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実験材料及び方法

被検物質は、製剤１ｇ中イソプロチオ１

ランとして 含 有する顆粒剤である250mg
フジックス（日本農薬（株）製、製造番

号： ） を用いた。B6512

試験方法２

（１）供試動物

（ 、ホルスタイン種の牛 雄２頭雌１頭

導入時体重 ～ ｋ ）を室温で飼育73 120 g
した（ 日 間 。馴化期間中は、濃厚飼20 ）

料 及 び ヘ イ キ ュ ー ブ を ２ 回 日 給 餌 し 、/
。 、自由飲水とした 休薬期間中においては

馴化期間と同様に飼育した。コントロー

ル（無投薬の臓器・組織）は、動物医薬

品検査所において投与群と同様に飼育し

た牛から別途採材した。

（２）投薬量及び投薬方法

薬 剤 は 、 イ ソ プ ロ チ オ ラ ン と し て

と な る よ う に 濃 厚 飼 料 に 混 合50mg/kgBW
し、朝９時に投薬した。牛が薬剤を添加

した濃厚飼料を全て食べ終えた後、ヘイ

キューブを与えた。水は、自由飲水とし

。 、 、た 投薬時は １週間毎に体重を測定し

製剤の投与量を補正した。このような飼

料添加による投薬を、４週間連続で行っ

た。

（３）分析用試料の採材

休 薬 日 目 に 屠 殺 し 、 肝 臓 、 脂 肪14
及び小腸（牛海綿状脳症の危険部位を除

く食用部分）を採材した。採材した臓器

g 80・組織は ５ ずつにわけ 分析まで－、 、

℃で凍結保存した。

試料中のイソプロチオランの残留分析３

（１）牛の各臓器・組織中のイソプロチオ

ラン濃度の測定は、平成 年１月 日17 24
付 け 食 安 発 第 号 厚 生 労 働 省 医 薬0124001
食 品 局 食 品 安 全 部 長 通 知 の 一 斉 試 験 法

（畜水産物）により行った。具体的な方

法を、スキーム１に示した。

この分析方法で使用したゲル浸透ク

ロ マ ト グ ラ フ ィ ー （ 、 固 相 抽 出GPC）

（ ） 及 び の 条 件 等 は 、 下PSA GC/MS/MS
記に示した。

① 条件GPC
機種名 ： （ サイエンス製）GL-Science G-Prep-8150 GL

カラム： × （ 製）にGPC CLNpak EV-2000, 20mm i.d. 300mm shodex
× （ 製）を接続した物。CLNpak EV-G, 20mm i.d. 100mm shodex

移動相 ：アセトン：シクロヘキサン（ ）1:4
5mL/min流速 ：

カラム温度： ℃40
UV254nm検出波長 ：
5mL注入量 ：

の分取範囲は、 とした。GPC 16.01-23.4min

② カラムPSA
（ 製）Bond elute PSA 500mg Varian

③ 条件GC/MS/MS
装置 ：タンデム型 （ 製）GC/MS/MS Varian

ガスクロマトグラフ（ 型）Cp-3800
質量分析計（ ）300MS

条件GC
カラム ： （ × 、 膜厚 μ 、 製）VF-5MS 30m 0.25mm 0.25 m Varian
カラム温度：注入後 分間 ℃に保ち、その後 ℃まで ℃ で昇温し、1 50 125 25 /min

次いで ℃まで ℃ で昇温し、 ℃を 分間保持する。300 10 /min 300 10
キャリアガス：高純度ヘリウム

1.2mL/minキャリアガス流量：
注入口温度： ℃250
注入方式 ：スプリットレス（ ）40psi,1mL

1 L注入量 ： μ

条件MS/MS
EIイオン化モード：

イオン化エネルギー ：( )70eV
トランスファーライン温度： ℃300
イオン源温度 ： ℃250

25Vコリジョンエネルギー ：
コリジョンガス ：アルゴン

2m torrコリジョンガス圧 ：
定量イオン ：プロダクトイオン ｚ85.0m/

（プレカーサーイオン： ）162.0m/z
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食用動物における動物用抗菌薬の使用状況の調査結果について

（２）検量線

イソプロチオラン標準品（和光純薬

、 、 ）工業製 残留農薬試験用 純度： ％99.0
を 量り、アセトンで溶解し、標準20.0mg

原 液 （ ） を 作 成 し た 。 こ の 標 準200mg/L
原液を ～ ｎ の 濃度となるよう5 100 g/mL
にアセトン：ヘキサン（１：１）で希釈

した標準溶液を用いて、イソプロチオラ

ンのピーク面積を測定し検量線を求めた

結果、イソプロチオランの検量線は良好

。（ 、 ）な直線性を示した 以 上 図１r=0.995

（３）添加回収率及び検出限界

牛の各コントロールにイソプロチオ

ランの暫定 相当の と なるよMRL 0.02ppm
う に 、 ( )の 標 準 原 液 （ ） を ア セ1 200mg/L
ト ン ： ヘ キ サ ン （ １ ： １ ） で の0.1mg/L

濃度に希釈し、試料５ にこの希釈液１g
を 添 加 し て 、 添 加 回 収 率 を 求 め た 。mL

Table1 Recovery of Isoprotiolane from bovine tissues
Spike ｌeveｌ Recovery（％） CV

(0.02ppm) 1 2 3 Mean （％）

Liver 84.0 98.1 88.4 90.2 8.0

Fat 96.0 99.9 102.1 99.3 3.1

Intestines 89.0 97.4 96.7 94.4 4.9

イソプロチオラン標準溶液、コントロール、添

加回収及び検体の各クロマトグラムを図２～４に

示す。イソプロチオランの保持時間は、約 分で16
あった。添加回収率は、全ての臓器・組織で平均

以上であり、変動係数は 以下であった。90% 10%
これらの結果は、残留に関する試験ガイドライン

12（動物用医薬品関係事務の取扱について、平成

年３月 日、 農林水産省畜産局衛生課薬事31 12-33
室長通知）を満足していた。

イソプロチオランの検出限界（Ｓ／Ｎ＝３）及

び定量限界（Ｓ／Ｎ＝ ）は、肝臓及び小腸でそ10
れぞれ ｇ及び ｇ、脂肪でそれぞれ0.85ng/ 2.8ng/

及び ｇであった。肝臓及び小腸の定1.7ng/g 5.7ng/
量限界は、暫定 （ ）の１／７以下であMRL 20ng/g
り、脂肪の定量限界は１／３以下であったことか

ら、この残留分析法の感度は十分であると考えら

れた。

結果

１ 供試動物

（１）試験期間中、投薬期間以外の休日を除く毎

日一般状態を観察した。その結果、異常は観察

されなかった。

（２）導入時、投薬時、投薬後及び屠殺時に体重

を測定した。その結果を表１に示した。牛の平

均の体重増加は、投薬期間中は 日、休薬0.6kg/
期間中は ｋ 日であった。1.2 g/
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Table2 Body weights of the three cattle

Body weight at each time point（ｋｇ）

Cattle No. Induction Pre-administration Post-administration Pre-sacrifice

120 124 142 1531

73 83 100 1152

95 108 123 1423

96 105 122 137Mean

23.5 20.7 21.0 19.6SD
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２ 試料中のイソプロチオランの残留分析

（１）試料分析結果

牛の各臓器・組織におけるイソプロチオラ

ン濃度の分析結果を表３に示した。イソプロチ

オランは肝臓で５～９ 、脂肪で検出限界付ppb
近の量が検出されたが、小腸では検出限界以下

であり、全て暫定 以下であった。MRL

ND Not detectedTable3 Residue levels of Isoprotiolene in each tissue ＊ ：

(A) Liver (B) Fat

Cattle No. Residue level Cattle No. Residue level

（ppm) （ppm)

1 0.005 1 (0.002)

2 0.004 2 (0.002)

3 0.009 3 (0.002)

Mean±SD 0.006±0.003 Mean±SD (0.002)

(C) Intestines

Cattle No. Residue level

（ppm)

1 ND

2 ND

3 ND

Mean±SD ND

まとめ

牛にイソプロチオランを有効成分とする飼料添

加剤を使用基準の用法及び用量の最高用量

50mg/kg/ 14（ 日）で４週間投与し、使用禁止期間（

日間）経過後に屠殺採材し、肝臓、脂肪及び小腸

のイソプロチオランを 法で定量した。GC/MS/MS
その結果、すべての臓器・組織で、イソプロチオ

ランは暫定 以下であった。MRL
この結果より、イソプロチオランを有効成分と

。する飼料添加剤の使用基準の妥当性が確認された

引用文献

１）厚生労働省： 食品に残留する農薬、飼料添加「

物又は動物用医薬品の成分である物質の試験法

について （平成 年１月 日 付け食安発第」 17 24
号厚生労働省医薬食品局食品安全部長通0124001

知）別添
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〔技術資料〕

平成 及び 年度に収集したニューカッスル病18 19
ウイルスの性状調査

中村成幸、堀内隆史 、嶋崎洋子、渡辺有美１

（平成 年１月 日受付、平成 年３月６日受理）21 30 21

〔 〕TECHNICAL REPORT

Characterization of Newcastle Disease Virus isolated in Japan in 2006 and 2007

Shigeyuki NAKAMURA, Takashi HORIUCHI , Yoko SHIMAZAKI and Yumi WATANABE１

National Veterinary Assay Laboratory, Ministry of Agriculture, Forestry and Fisheries
1-15-1 Tokura, Kokubunji, Tokyo 185-8511, Japan

( )Received: 30th January 2009; Accepted: 6th March 2009

Two strains of Newcastle disease ND virus isolated from chickens in Fukuoka prefecture in 2006 and one( )

strain from a pigeon in Niigata prefecture in 2007 were investigated. The antigenicity of the isolates was determined
by the hemagglutination inhibition HI test using antiserum against a ND live vaccine strain or a strain for ND( )

inactivated vaccine. Three isolates were tested for pathogenicity by calculating the mean death time after inoculating
them to embryonated eggs. Plaque formation on chicken embryo fibroblast cell cultures was compared with those
of the ND live vaccine strains.

Three isolates showed a similar antigenicity to the vaccine strains. Pathogenicity of the two isolates from the
chickens was mesogenic and the isolate from the pigeon was lentogenic. Clear plaque formation was observed in
three isolates whereas no plaque was observed in the ND live vaccine strains.

These observations suggest that the ND vaccine currently used in Japan is efficacious against these three isolates
and has a different plaque formation property compared to the ND live vaccine strains.

平成 年に鶏から分離されたニューカッスル病（ ）ウイルス２株と平成 年にハト18 ND 19
から分離された ウイルス１株について、ワクチン株に対する免疫血清を用いた赤血球ND
凝集抑制試験により分離株の抗原性を調べたところワクチン株と同様であった。分離３株

を発育鶏卵へ接種後、鶏胚の平均致死時間から病原性を調べると共に、鶏胚初代細胞にお

けるプラック形成能を調べた。平均致死時間から鶏由来の２株は中等毒、ハト由来株は弱

毒に分類され、３株とも鶏胚初代細胞に明瞭なプラックを形成した。以上のことから、分

離３株に対し現行ワクチン株の有効性が示唆されると共に生ワクチン株とは性状が異なる

ことが示唆された。

１ 神奈川県横浜市役所

City of Yokohama, Kanagawa prefecture
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緒言

ニ ュ ー カ ッ ス ル 病 （ ） は 、 パ ラ ミ クND
ソウイルス科に属する ウ イルスを原因ND

、 、 、とする急性感染症で 発症鳥は 緑色下痢

奇声や開口呼吸などの呼吸器症状、脚麻痺

や頚部捻転などの神経症状、産卵低下など

を 示 す 。 ウ イ ル ス は 、 鶏 を は じ め 多 種ND
の鳥類に感染性を持ち、ウイルスの伝播は

早 く 、 は 日 齢 に 関 係 な く 発 生 し 、 法 定ND
伝 染 病 に 指 定 さ れ て い る （ 鶏 病 研 究 会 編

。1995）
の 予 防 に は 、 弱 毒 生 ワ ク チ ン 及 び 不ND

活化ワクチンが使用され、近年大規模な発

生は見られなくなった（農林水産省消費・

安全局 。2005）
当所で実施している「動物用医薬品の事

故防止・被害対策対応業務」では、変異や

変遷等の指標となる微生物を全国の家畜保

健衛生所から計画的に収集し、各種性状試

、 、験等を実施し これらの基礎データを集積

解析することにより、現行ワクチンの有効

性 評 価 の 一 助 と し て い る 。 平成 年 及 び 平18
成 年度 は 、 ニ ュ ー カ ッ ス ル 病 ウ イ ル ス を19
調査対象とし、収集した野外分離株につい

て、性状調査を行ったので、その結果を報

告する。

材料及び方法

（１）供試ウイルス

本調査には、 に 示したとおりTable 1
年 ５月に福岡県で鶏の病性鑑定材料2006

か ら 分 離 さ れ た ウ イ ル ス ２ 株 及 びND

年 ７月に新潟県でハトの病性鑑定材2007
料から分離された ウイルス１株の合ND
計 ３ 株 を 供 試 し た 。 に 対 す る ワ ク チND
ン 歴 は 、 株 が 分 離 さ れ た 鶏 群 にH18A-3
対し分離１年前に 生ワクチンの飲水ND
投与が行われていた。その他の群では、

ワ ク チ ン は 使 用 さ れ て い な か っ た 。ND
既 知 の 対 照 ウ イ ル ス と し て 、ND
、 、 、 の 各Clone30 MET95 B1 VG/GA 2/23/88

弱毒生ワクチン株、強毒株の対照として

佐藤株を用いた。

10 SPF各ウイルス株を 日齢の日生研

鶏群由来発育鶏卵に接種し得られた尿膜

、 。腔液を－ ℃に保存し 各試験に用いた80
（２）血清学的性状

赤血球凝集抑制（ ）試験により供HI
試株の血清学的性状を調べた。

既知の免疫血清は、ワクチン株であ

る ウ イ ルス 株 及 び不活化した石ND B1
井株を日生研 鶏群由来鶏に免疫し、SPF
作製した。

試 験 は 、 市 販 抗 原 （ (財 )化 学 及HI
血清療法研究所 「ニューカッスル病ウ

イ ル ス 赤 血 球 凝 集 素 ） を用 い 、 そ の 使」

用説明書に従って試験を実施した。

（３）発育鶏卵接種試験

分離株の病原性を知る目的で発育鶏

卵接種試験を行った。

卵に分離株を で 倍 階段希釈PBS 10
1 0.1mlし、 希釈当たり５個の尿膜腔内に

ずつ日生研 鶏 群由来 日 齢発育鶏SPF 10

Name of Prefecture Date of Isolated from ND Vaccination

isolate of isolation isolation

H18A-3 Fukuoka May 2006 Chicken Yes (live vaccine)

Trachea, Rectum 　May 2005

H18A-4 Fukuoka May 2006 Chicken 　　No

Trachea, Rectum

 JP/Niigata-pg/07 Niigata July 2007 Pigeon 　　No

Rectum

Table 1. List of Newcastle Disease virus isolates

Ann. Rep. Natl. Vet. Assay Lab., No. 41-44 (2008)
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及び 年度 収集 ウイルスの性状調査H18 19 PL ND

接 種 し 、 ℃ で 培 養 し た 。 ８ 時 間 後 同37
様 に 接 種 し 、 ℃ で 培 養 し た 。 観 察 は37
１日２回、７日間行い鶏胚の死亡時間を

記録し、最小致死量における鶏胚平均致

死時間（ ）を求めた。MDT

（４）プラック形成能

生ワクチン株と野外株の識別のため

鶏 胚 初 代 （ ） 細 胞 に お け る プ ラ ッ クCE
形成能について調べた。

動物用生物学的製剤基準（農林水産

省 ） 生 ワ ク チ ン のマ ー カ ー試 験2008 ND
法を準用した。なお、プラック形成の陽

性 対 照 と し て 、 鶏 腎 初 代 （ ） 細 胞 もCK
用いた。

実験成績

（１）血清学的性状

野外分 離３株は 、抗 株 及 び抗石B1
井株免疫血清と同様に反応し、３株とも

各ワクチン株との血清学的な抗原性に差

異は認められなかった（ 。Table 2）
（２）鶏胚平均致死時間

に 示すように 株 及びTable 3 H18A-3
株 の は 時 間から 時 間H18A-4 MDT 60 90

JP/Niigata-pg/07 MDTの間で中等毒、 株の

は 時 間 を 超 え 弱 毒 に 分 類 さ れ た 。 弱90
毒 の 対 照 と し て 用 い た 生 ワ ク チ ン 株 の

は すべて 時 間を超え弱毒、強毒MDT 90
の 対 照 株 で あ る 佐 藤 株 の そ れ は 時 間60
未満で強毒に分類された。

Antigen 　　　B1 　　 Ishii

H18A-3 1,280 640

H18A-4 1,280 640

JP/Niigata-pg/07 1,280 640

B1 2,560 640

Ishii 5,120 1,280

　　　　　Antisera

Table 2. HI test of Newcastle Disease virus isolates

（３）プラック形成能

分 離 株 及 び 既 知 の ウ イ ル ス 株ND
は、すべて 細 胞において、プラックCK
を形成した。

CE一 方 、 生 ワ ク チ ン 株 は 、 す べ て

細胞でプラックを形成しなかったが、分

離３株及び佐藤株は明瞭なプラックを形

成した（ 。Table 4）

考察

鶏由来２株及びハト由来１株の ウイND
ルスについて、抗原性、病原性及び生ワク

チ ン 株 と の 関 係 を 知 る た め 性 状 を 調 査 し

た。生ワクチンの製造用株である 株 及B1
び不活化ワクチンの製造用株である石井株

に対する免疫血清を用い野外分離３株を抗

原 と し て 試 験 を行 っ た が抗 原 的 な差異HI
は認められなかった。

Sample  CE cells CK cells

H18A-3 + +

H18A-4 + +

JP/Niigata-pg/07 + +

VG/GA 2/23/88 － +

Clone 30 － +

MET95 － +

B1 － +

Sato + +

Table 4. Plaque formation of isolates in CE and CK ce

Sample MDT(hr) Virulence Remarks

H18A-3     70.6 mesogenic

H18A-4     68 mesogenic

JP/Niigata-pg/07   128.6 lentogenic

Clone 30     95.8 lentogenic live vaccine

MET95   118 lentogenic live vaccine

B1     97.8 lentogenic live vaccine

Sato     56 velogenic velogenic strain

Table 3. Velogenicity of isolates from time taken to kill chick embryos

     MDT; Mean Death Time
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中村成幸、堀内隆史、嶋崎洋子、渡辺有美

鳥類のパラミクソウイルスは、９種の血

清 型 が 知 ら れ て お り 、 ウ イ ル ス は １ 型ND
に 属 し て お り 、 ウ イ ル ス の 血 清 型 は 単ND
一である（鶏病研究会編 。 試験の1995 HI）

結果、野外分離３株は、ワクチン株の免疫

血清と交差したことから、現行のワクチン

株 が 有 効 な 免 疫 を 賦 与 で き る と 考 え ら れ

た。

株 が 分 離 さ れ た 鶏 群 に は 、 １ 年H18A-3
前に 生 ワクチンの飲水投与が行われてND
いる。そこで、生ワクチン株との関係を明

らかにする目的で生ワクチン株との病原性

の比較及びワクチンマーカー保有の有無を

知るため、発育鶏卵接種試験及び 細 胞CE
MDTに お け る プ ラ ッ ク 形 成 能 を 調 べ た 。

の結果から 株 及び 株 は中等H18A-3 H18A-4
毒 に 分 類 さ れ 、 細 胞 で プ ラ ッ ク を 形 成CE
したことから生ワクチン株とは異なること

JP/Niigata-pg/07が明らかとなった。一方、

株は か ら弱毒に分類されたが、 細MDT CE
胞でプラックを形成したことから生ワクチ

ン 株 と は 異 な る と 判 断 さ れ た 。

株は、水様性下痢、嘔吐等JP/Niigata-pg/07
の症状が見られた２～４か月齢のレース用

若ハトから分離されたウイルスであり、ハ

トには病原性があるが鶏に対する病原性は

不明である。

は 、 依 然 と し て 散 発 的 に 発 生 し 、 養ND
鶏産業にとって重要な伝染病である。家畜

伝染病予防法上 は、鶏、あひる、七面ND
鳥及びうずらが対象動物であり、ハトは対

象外であるため、たとえハトの が発生ND
しても家畜伝染病予防法の 発生にはなND
らない。今回、鶏及びハトから分離された

ウイルスを用いたが、 ウイルスは多ND ND
種類の鳥類に感染性があるため、国内には

広 く ウ イ ル ス が 存 在 す る 可 能 性 が あND
り、防除対策を講ずる必要がある。

の 予 防 は 、 日 頃 の 衛 生 管 理 と ワ ク チND
ン接種が重要である。近年、ワクチン非接

種愛玩鶏やワクチン歴のあるブロイラーや

採 卵 鶏 の 発 生 が あ る （ 鶏 病 研 究 会ND
。 株 が 分 離 さ れ た 鶏 群 は 、 １2001 H18A-3）

年前に生ワクチンの飲水投与が行われてい

た。基本的な 予 防のワクチネーションND
プログラムは、１～４、 及 び 日 齢時14 28
に 生 ワ ク チ ン を 接 種 し 、 日 齢 以 降 に 生60
又は不活化ワクチンでブースーター後更に

２～３か月毎にブースター注射を繰り返す

こ と と さ れ て い る （ 鶏 病 研 究 会 。2006）
従って、今回のケースは、生ワクチンが使

用されていたがワクチンによる免疫が低下

した時期に野外感染を受けたものと思われ

た。ワクチンの使用時は、ワクチンの適正

使用に加え、特に生ワクチンは移行抗体の

レベルや投与法によるばらつきを考慮した

ワクチン接種を行い、確実に免疫を賦与す

（ ）。 、ることが大切である 岩本ら また2004
ワクチン接種群でも が発生しているこND
とから、鶏だけでなく鳥類由来 ウイルND
スの抗原性の変異等について引き続き調査

し、現行ワクチンの有効性を確認すること

が重要であると思われた。
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家畜衛生分野における薬剤耐性に関する実態調査及び疫学的研究
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〔 〕FINAL REPORT OF THE PROJECT STUDY

AN EPIDEMIOLOGICAL STUDY OF ANTIMICROBIAL RESISTANCE
IN BACTERIA ISOLATED FROM DOMESTIC ANIMALS IN JAPAN

Tetsuo ASAI, Ryoji KOIKE, Akemi KOJIMA, Manao OZAWA,
Kazuki HARADA, Toshiya SAMESHIMA, Hitoshi ISHIKAWA, Toshio TAKAHASHI

National Veterinary Assay Laboratory, Ministry of Agriculture, Forestry and Fisheries
1-15-1 Tokura, Kokubunji, Tokyo 185-8511, Japan

( )Received: 30th January 2009; Accepted: 17th March 2009

( )In Japan, the second stage of the Japanese Veterinary Antimicrobial Resistance Monitoring JVARM
program was carried out between 2004 and 2007. We present here the data from monitoring studies and an
analysis of the relationship between antimicrobial usage and antimicrobial resistance prevalence in
food-producing animals. High frequencies of resistance against six antimicrobials used frequently in animals
were found in isolates of and However, the level of theSalmonella, Campylobacter, Escherichia coli.
antimicrobial resistance remained constant in almost all these antimicrobials during the study period. Analysis of
the relationship between antimicrobial usage and antimicrobial resistance prevalence revealed that antimicrobial
use is related to the increase and persistence of resistant strains. Furthermore, we also found a resistance
against unauthorized antimicrobials, as well as against banned ingredients. In addition, in farm-level studies,
resistant stains were found in farms where no antimicrobials were used. Thus, the occurrence and persistence of
resistance may not a lways be contributed by the use of antimicrobials. These findings are of great importance
for conducting risk-benefit assessment of antimicrobial use in animals.

平成 ～ 年に、 （ ）の第２16 19 Japanese Veterinary Antimicrobial Resistance Monitoring System JVARM
期調査を実施した。本稿では、食用動物におけるモニタリング調査の成績と抗菌剤の使用

状況と薬剤耐性菌の分布との関係を報告する。調査対象としたサルモネラ、カンピロバク

、 。ター及び大腸菌で抗菌剤の使用量の多い薬剤に対する耐性菌が 比較的高率に認められた

調査期間において、大部分の薬剤に対する耐性率に変動は見られなかった。抗菌剤の使用

状況と薬剤耐性菌の発現状況の関係では、抗菌剤の使用は、耐性菌の増加や維持に関与す

ることが示された。しかし、承認されていない系統の薬剤に対する耐性の発現や使用禁止

成分に対する耐性の維持が認められた。また、農場レベルでは、抗菌剤が使用されていな

い農場で耐性菌が認められた。このように、薬剤耐性菌の発現や分布は、家畜における抗

菌剤の使用に起因するとは限らないことも示唆された。これらの成績は、薬剤耐性菌のリ

スク分析を行う上で重要な知見と考えられた。

45 45-52 (2008)動薬検年報 第 号
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緒言

本 報 告 は 、 平成 年度 か ら 平成 年度 ま で16 19
の４年間にわたり検査第二部抗生物質製剤

検査室が実施したプロジェクト研究「家畜

由来細菌の抗菌剤感受性実態調査」につい

て、その成果概要をまとめたものである。

目的

動物用抗菌剤は、これまで半世紀以上に

わたり、畜産現場において法的規制の下で

使用され、安全な畜産物の安定した供給に

貢献してきた。しかし、抗菌性物質が使用

されることで、各種細菌に薬剤耐性化を起

こし、臨床現場で抗菌剤の治療効率を低下

させる原因の一つとなっている。世界保健

機 構 ( )は 、 食 用 動 物 へ 抗 菌 性 物 質 をWHO
使うことにより出現した薬剤耐性菌（遺伝

子）が食物連鎖を介して人へ伝播し、人の

細菌感染症の治療を困難にするという危険

性について指摘した（ 。平成９WHO 2000）
年以降の国際会議の中で、食品媒介性病原

菌の薬剤耐性が動物と人との間でどの程度

発現し、拡散しているかとの疫学的な知見

を得るための国レベルでの耐性菌の動向調

査の重要性やその成績の共有化が議論され

てきた。食用動物に抗菌性物質を使用する

ことによって選択される薬剤耐性菌が、食

品を介して人の健康へ悪影響をもたらす可

能性とその程度を、科学的に評価し、必要

に応じた薬剤耐性菌のコントロールが世界

的に図られようとしている。

JVARM Japanese我 が 国 に お い て は 、 （

Veterinary Antimicrobial Resistance Monitoring
） が平成 年度 にスタートし、耐性菌System 11

問題に対する危機管理対応の第１段階とし

て、全国的に農場レベルでの耐性菌動向を

把握・解析することを主眼に置いたプロジ

ェ ク ト 研 究 を 実 施 し た （ 第 一 期 ： ～2000
年 度） (高橋ら、 )。本プロジェク2003 2004

ト研究（第二期： ～ 年度）では、2004 2007
農場レベルで耐性菌の全国的動向を継続的

に把握することと抗菌剤の使用と耐性菌出

現との関係解析を主眼に置いて実施した。

公衆衛生分野への影響を考慮した本研究に

おいては、食品媒介性病原細菌としてサル

モネラとカンピロバクターを、薬剤感受性

の指標細菌としては大腸菌を調査対象とし

た。

本稿では、平成 ～ 年度 のサルモネラ、16 19
カンピロバクター及び大腸菌の調査成績を

取りまとめ、日本の家畜における薬剤耐性

菌の分布状況と疫学解析した成績を概説す

る。なお、抗菌剤の略名は、動物用抗菌剤

研究会 ( )による略語表に基づいて記載2009
した。

材料及び方法

調査検体は健康家畜の糞便とし、検体数

は各都道府県ごとに各菌種とも４畜種（肥

育牛、肥育豚、レイヤー及びブロイラー）

× ６ 畜 産 経 営 体 以 上 × １ 検 体 ＝ 検 体 以24
上とし、１検体から都道府県ごとに指定さ

れ た 菌 種 を 各 検 体 ２ 株 分 離 す る こ と と し

た。なお、各都道府県は毎年１菌種につい

て調査し、調査対象となる菌種は地域に偏

りがないように配慮されている。

本調査は、対象菌種ごとに統一化、平準

化された分離培養法、菌種同定及び薬剤感

受性試験法により実施した。菌の分離同定

は、都道府県の家畜保健衛生所の担当者に

より、形態学的検査、生化学的性状検査及

び遺伝子検査で実施された。分離菌株の供

試薬剤に対する感受性の定量的な測定は、

（ ）臨床検査標準委員会 旧CLSI, NCCLS 2002
の提唱する寒天平板希釈法に準拠した方法

に よ り 実 施 し 、 最 小 発 育 阻 止 濃 度 （ ）MIC
。 （ ）を求めた 耐性限界値 ブレークポイント

は、 分 布が二峰性を示した場合、感受MIC
性菌と耐性菌のピークの中間値を微生物学

的ブレークポイントとして設定した。

研究成果の概要

主要薬剤、すなわち、 ラ クタム系、アβ-
ミノグリコシド系、マクロライド系、テト

ラサイクリン系及びキノロン系薬剤に対す

る３菌種の耐性率の年次推移を由来動物種

別 に 比 較 し た 総 括 的 な 成 績 を 表 １ に 示 し

た。以下に、菌種ごとの調査研究成績の概

略を述べる。

Ann. Rep. Natl. Vet. Assay Lab., No. 45-52 (2008)
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サルモネラ（１）

収集株の由来別では、ブロイラー由

来が ％占め、牛由来株は収集されな68.2
かった。収集株の血清型は、 が 最Infantis
も 多 く 、 次 い で 及 びSchwarzengrund

で 、 種類 認 め ら れ た 。 由 来Typhimurium 17
動物別血清型では、 は 肥育牛Typhimurium
及び肥育豚、 及 び はInfantis Schwarzengrund
ブロイラー由来株が中心であった。

総 計 株 の 薬 剤 感 受 性 試 験 の 結179
果、供試 薬剤中 薬剤で耐性が認め15 10
られた。最も耐性が多い薬剤は、ジヒド

DSM 58.5~82.8ロ ス ト レ プ ト マ イ シ ン （ 、

） 、 （ 、％ で オキシテトラサイクリン OTC
％ 、 ト リ メ ト プ リ ム （ 、54.3~78.1 TMP）

30.8~63.4 KM 25.7~51.2％ カナマイシン）、 （ 、

）、 （ 、 ）、％ ビコザマイシン ％BCM 5.7~28.1
ナ リジク ス酸（ 、 ％ 、 アンピNA 7.7~9.8 ）

シ リ ン （ 、 ％ 、 ク ロ ラ ム フABPC 0~12.5 ）

ェ ニ コ ー ル （ 、 ％ ） の 順 で あ っCP 0~5.7
た 。 セ フ ァ ゾ リ ン （ ） 及 び セ フ チ オCEZ
フル（ ） に対する耐性が ２ 株CTF Infantis
（ ％）で認められた。 ゲンタマイシ1.1
ン （ 、 ア プ ラ マ イ シ ン （ 、 コGM APM） ）

リ ス チ ン （ 、 エ ン ロ フ ロ キ サ シ ンCL）

（ ） 耐 性 は 認 め ら れ な か っ た 。 スERFX
ル フ ァ ジ メ ト キ シ ン （ )の 分SDMX MIC
布は、単峰性を示したので、 の 耐SDMX
性限界値は設定しなかった。

Asai 2006 BCM第 一 期 に 比 べ ( ら 、 )、

に 対 す る 耐 性 の 増 加 が 認 め ら れ た が 、

耐性株の大部分は、 でBCM Schwarzengrund
あった。その他の薬剤に対する耐性率の

変動はなかった。

カンピロバクター（２）

分離菌種の傾向としては、牛及び鶏

からは が 、豚からは が 主C. jejuni C. coli
に分離された この傾向は４年間を通し。

て変わらず、第一期と同様であった。

C.第 二 期 の ４ 年 間 に 収 集 さ れ た

及び の 総計 株の薬剤感受jejuni C. coli 679
性 試 験 で は 、 供 試 し た ９ 薬 剤 （ 、ABPC

、 、 、 、 エ リ ス ロ マ イ シDSM GM OTC CP
ン （ 、 、 及 び ） に 対EM NA ERFX SDMX）

する薬剤感受性の傾向としては、 にOTC
対する耐性率が最も高かった。また、菌

種間で耐性率に差が認められ、ほとんど

の薬剤で の耐性率が よりC. coli C. jejuni

C. coli高かった。特に、 に対しては、EM
C. jejuniの約半数が耐性であるのに対し、

に 耐 性 株 は 認 め ら れ な か っ た 。 一 方 、

C. jejuni C. coliABPC で は唯一 の耐性率が

よりも高かった。第一期と比較して（高

橋 ら 、 、 キ ノ ロ ン 剤 に 対 す る 耐 性2004）
C.率 が ブ ロ イ ラ ー 及 び レ イ ヤ ー 由 来

。jejuni C. coli、肥育豚由来 で上昇していた

その他の薬剤に対する耐性率の変動は認

められなかった。

大腸菌（３）

４ 年 間 に 収 集 さ れ た 株 に つ い1,979
て 、 サ ル モ ネ ラ と 同 じ 薬 剤 に 対 す る15
感 受 性 試 験 を 実 施 し た 。 供 試 し た 薬15
剤のうち、２薬剤（ 及び ） をAPM SDMX

、 （ 、 、 、 、 、除く 薬剤13 ABPC CEZ CTF DSM GM
KM OTC BCM CP CL NA ERFX、 、 、 、 、 、

及び ）に対して耐性株が認められたTMP
が、第二期調査のみで耐性株が認められ

た薬剤はなかった。

最 も 耐 性 が 多 く 見 ら れ た 薬 剤 は 、

（ ） 、 （ ）、OTC 42.2~51.0% DSM 31.3~34.7%で

（ 、 （ ） のABPC 21.3~27.4% TMP 15.4~20.8%）

順 で あ っ た 。 第 一 期 調 査 （ （ ～OTC 49.1
54.7% DSM 35.8 41.2% ABPC 21.9）、 （ ）、 （～

～ ） 及 び （ ～ ）の30.0% TMP 12.6 20.8%）

耐性率とほとんど変わらなかった。

動物種別では、セフェム系とキノロ

ン系を除くすべての薬剤で、肥育豚と肉

用鶏の耐性率が産卵鶏と肥育牛に比べて

。 、高かった セフェム系やキノロン系では

肉用鶏と産卵鶏の耐性率が肥育豚及び肥

育牛に比べて高かった。

薬剤耐性菌の疫学的解析（４）

抗菌性物質の使用は、薬剤耐性菌の

出現や分布につながる重要な選択圧とな

る。薬剤耐性指標菌である大腸菌では、

流通量の多い抗菌剤成分に対する耐性率

が 高 く （ ら 、 動 物 別 で は 、 抗Asai 2005）
菌剤の使用量の多い豚由来株で耐性菌が

他 の 動 物 に 比 べ て 多 く 見 ら れ て い る

（ ら ら 。まKijima-Tanaka 2003; Asai 2005）
た、病気の牛や豚由来大腸菌株では、各

種抗菌剤に対する耐性率が健康動物由来

（ ）。株に比べて高率である らHarada 2005
このように、動物の治療薬として使用さ

れる抗菌剤が耐性菌の増加や分布に影響

していることが示唆されている。
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一方、家畜から分離されるすべての

薬剤耐性菌が、その抗菌性物質が使用さ

れることによって分布しているわけでは

。 、ないことも明らかとなった 大腸菌では

セファロスポリン系薬剤が承認されてい

ないブロイラーからセファロスポリン耐

性菌が分離され（ ら 、 使Kojima 2005 CP）

用禁止から数年経過しても病畜由来株で

は 耐 性 株 が 高 率 に 分 布 し て い るCP
( ら )。家畜ではテトラサイHarada 2006a
ク リ ン 系 抗 生 物 質 の 使 用 量 が 最 も 多 い

OTC DSMが、サルモネラでは、 耐性より

耐性が多く（ ら 、また、ブロAsai 2006a）
S.イ ラ ー 鶏 農 場 で 分 離 さ れ る 多 剤 耐 性

が 養鶏場で抗菌剤の使用と関係なInfantis
く 分 布 し て い る ら 。 さら（ Asai 2007b）
に 、 フ ル オ ロ キ ノ ロ ン ( )剤 を 使 用 しFQ

Campylobacterて い な い 鶏 群 で 耐 性FQ
の出現が観察されている( らjejuni Ishihara

。 また 、 剤 を 使用 し て いな い2006b FQ）

農場において 耐性 が分FQ Campylobacter
（ 。 、離されている ら ) これらはAsai 2007a

薬剤の使用状況を反映しない薬剤耐性菌

の分布に関する知見で、耐性菌の出現や

分布に様々な要因が存在することするこ

とを示唆している。

複数の異なる系統の抗菌性物質に耐

性 を 示 す 多 剤 耐 性 菌 で は 、 共 耐 性

( ) に よ り 、 異 な る 系 統 の 薬 剤co-resistance
を使用することで、耐性菌の出現につな

CPが る こ と が 知 ら れ て い る 。 我 々 は 、

使用禁止から数年経過しても 耐 性株CP
が分布する原因として共耐性が関与する

ことを示唆した ( ら )。これHarada 2006a
は、多剤耐性菌がはびこっている場合、

抗菌剤のリスク管理として抗菌剤の使用

を制限しても、急激に耐性菌を撲滅する

ことができないことを示している。この

ため、薬剤耐性菌の発現状況に問題があ

る場合には、薬剤の規制のみではなく、

複合的なリスク管理措置を実施する必要

がある。

薬剤耐性菌の増加は、交差耐性を示

す成分の使用だけではなく、多剤耐性菌

の耐性パターンに含まれる成分の薬剤を

使用することに起因する共耐性の影響も

考慮しなければならない。共耐性の影響

を解析した結果、国内で動物用抗菌剤と

して最も使用されているテトラサイクリ

OTCン系薬剤を使用することによって、

耐 性 を増 加 させる だけでは なく、 やKM
耐性も増加させる可能性が示されたTMP

（ ら 。 現 在 、 交 差 耐 性 と 共Harada 2007）
耐性の耐性菌の分布に与える影響の程度

に つ い て 解 析 を 行 っ て い る と こ ろ で あ

る。

S.その他、菌株の性状解析により、

で は鶏肉と肉用鶏が共通の耐性性Infantis
状を示す株に汚染し（ ら 、パAsai 2006b）
ルスフィールド電気泳動により、長年に

わたり養鶏場を汚染していることが示さ

れ た （ ら 。 また 、 人 由 来 とAsai 2007b）
、動物由来 株の性状の比較によりC. jejuni

ブロイラー以外の汚染源についても注意

Ishihara 2006a EMが必要であること ら や（ ）

耐性 の耐性機構が標的部位の変異C. coli
で あ り 、 員 環 マ ク ロ ラ イ ド だ け で は14
なく 及び 員環マクロライドにも耐15 16
性を 示すことを明らかにした（ らHarada

。 耐性 菌 株の 疫学 解析によ り、様2006b）
々な研究成果が得られている。

まとめ

第二期調査では、第一期調査で構築した

モニタリングシステムを維持して、継続的

な耐性菌動向の把握に努めるとともに、①

抗菌剤の使用実態と薬剤耐性との関係につ

いての要因解析、②畜産現場における耐性

菌の出現背景の調査や疫学解析等を実施し

た。耐性菌の疫学解析は、試行錯誤の繰り

返しではあったが、解析結果の一部につい

Journalて は 第 三 者 評 価 を 受 け て 公 表 （

） することができた。今後も、耐Publication
性 菌 の 疫 学 解 析 は 、 の 重 点 分 野 のJVARM
一つとして継続的に研究を進めていく必要

があると考えている。

おわりに

家畜由来の薬剤耐性菌において重要なも

のは、家畜における抗菌剤の使用が、耐性

菌の出現に関与するとされるもので、家畜

に分布する耐性菌のコントロールに向けた

取 組 が 必 要 で あ る 。 世 界 食 糧 農 業 機 関

（ ） 国 際獣疫事務局（ ） 世 界保健FAO / OIE /
機構( )により平成 年 月に開催さWHO 15 12
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れた「人以外への抗菌性物質の使用と薬剤

耐性に関する合同専門家会議」において、

食用動物における抗菌性物質の使用が人の

健 康 に 影 響 す る 明 ら か な 証 拠 が あ る と さ

れ 、 平 成 年 ３ 月 に 開 催 さ れ た 同 会 議 に16
おいて、薬剤耐性菌のリスク管理へ向けた

取組が勧告された。本研究で得られた成績

は、①動物用抗菌剤の有効性を維持するた

めの「獣医療における抗菌剤の慎重使用」

及び、②家畜への抗菌剤使用により出現し

た薬剤耐性菌及び耐性遺伝子の人医療に及

ぼすリスク評価のための科学的データとし

て活用されている。

平 成 年 度 以 降 集 計 さ れ て い る 各 種 抗13
菌剤の動物別使用量や本研究で得られた抗

菌剤の使用実態に関する成績は、抗菌剤の

使用と耐性分布の関連を解析する上で、重

要なデータとなると考えられる。耐性菌の

疫学解析から、抗菌剤の流通を制限するだ

けでは、すべての耐性菌をコントロールで

き る わ け で は な い こ と が 容 易 に 推 察 さ れ

る。また、抗菌剤の流通の制限に伴う二次

的リスクの発生にも注意しなければならな

。 、い 薬剤耐性菌のリスク管理の一環として

「特集－『産業動物用医薬品の慎重使用』

（臨床獣医、 ( ) 」の公表26 10 , 11-37, 2008）
及び「獣医師における抗菌剤の責任ある慎

重使用ガイドライン」の策定に取り組んで

いる。今後も、抗菌剤を処方する獣医師や

使用する生産者等への慎重使用の啓蒙を実

施しながら、生産現場への耐性菌の侵入・

伝播の防止に向けた取組につなげていきた

い。

ま た 、 平 成 年 度 か ら 、 国 立 感 染 症 研15
究所や国立医薬品食品衛生研究所等、医療

・公衆衛生分野の関係機関との省庁横断的

な耐性菌研究班に、当所も分担研究機関と

して参加している。今後とも他機関との連

携強化を図りながら、幅広い観点で薬剤耐

性 菌 問 題 に 取 組 ん で い く こ と が 重 要 で あ

る。
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〔他誌掲載論文の抄録〕

ラットの腎臓の組織構造における系統差

1 1 1 1村田奈々惠、 矢吹映、松元光春、西中川駿、鈴木秀作

Slc:Wistar Slc:SD F344/NSlcラットの腎臓の組織構造の系統差を明らかにすることを目的として および、 ，

ラットの腎臓を形態計測学的に検索した。腎小体の直径は，雌群に系統差が認められ、 が よF344/N Wistar

り有意に低かった． および においては雌雄差が認められ、雄が雌より有意に高かったが、精巣あSD F344/N

るいは卵巣摘出による影響は認められなかった。糸球体包外壁における立方上皮の出現率は、雌雄ともに系

統差が認められた。特に雄性 が高い値を示し、雌性 と雄性 ではおのおの卵巣あるいはWistar Wistar F344/N

精巣摘出によって有意に増加した。一定面積内の皮質における近位曲尿細管上皮の核数には有意な系統差が

認められなかったが、 では雌が雄より有意に高かったものの、精巣あるいは卵巣摘出による影響は認めSD

られなかった。近位曲および直尿細管上皮には 陽性顆粒が観察され、特に雌の で多かった。近PAS F344/N

、 、位曲尿細管では で 近位直尿細管では と で精巣摘出による有意な顆粒の増加が認められたがSD SD F344/N

卵巣摘出の影響は認められなかった。本研究は、健常なラットの腎臓の組織構造における系統差を形態計測

学的に証明した最初の報告である。

（ ．英文）The Journal of Veterinary Medical Science, 68, 1185-1189, 2006

1 鹿児島大学

ポストカラム反応を用いた による鶏の組織中のグリカルピラミドの残留分析HPL

水野安晴、堀内隆史、関谷辰、田島規子、前田昌子 、浜本好子1 2 3 3

鶏の肝臓中のグリカルピラミド の分析方法を開発した 投稿中 この分析方法が鶏の他組織 筋（ ） （ ）。 （GB

肉、脂肪および腎臓）の 分析にも適用できること確認した。鶏の筋肉、脂肪および腎臓における のGB GB

87.2 % CV 0.5 91.3 % CV 4.7 79.7 CV 1.0 GB 0.01 ppm添加回収率は それぞれ ％ であった の出限界は、 （ ）、 （ ）、 （ ） 。

であった。 を混合した飼料（飼料１ 当り ）を７日間与えた鶏における休薬期間（５日間）GB kg GB 60mg

（ 、 、 ） 、 。後の各組織 筋肉 脂肪 肝臓および腎臓 を分析したところ どの組織においても は検出されなったGB

（食品衛生学雑誌， ．和文）47, 293-295,2006

神奈川県横浜市役所1

内閣府食品安全委員会2

昭和大学薬学部3
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ニッケルキレート生成を利用したグリカピラミドの分析法

1 1 1田島規子、水野安晴、浜本好子、荒川秀俊 、前田昌子

ニッケルキレート生成を利用したグリルピラミド（ 分析法を確立した。種々条件を検討した結果、GB）

キレート生成に 硝酸ニッケル、 炭酸塩緩衝液 を用い、測定は検出波 で行0.08mmol/L 0.2mol/L (pH9.0) 290nm

うこととした。 の検量線 の範囲で直線 が得られ、このとき ニGB 0.13µg/mL 2.6µg/mL r=0.9999 GB～ （ ） －

8.5× HPLCッケルキレートの見かけのモル吸光係数ε であった。この方法をポストカラム反応に用いる10 ３

GB 79.4% RSD=2.6%, n=法に応用したところ、 と鶏肝臓抽出物との分離検出が可能となり、添加回収率は （

、定量下限は であった。本法は 残留分析法に応用できると考えられた。また、キレート生成３） 30ng/g GB

のモル比は ッケルイオン であった。GB: =ニ ２：１

（食品衛生学雑誌， ．和文）47, 254-257, 2006

昭和大学1

のフラジェリン伝子Clostridium novyi typeC

及び スペーサー領域塩基配列による系統学的位置付け16S-23S rDNA

1佐々木貴正、小島明美、野牛一弘、田村豊

の系統学的位付けを行うために、 スペーサー領域と鞭毛の構成蛋白Clostridium novyi typeC 16S-23S rDNA

の一つであるフラジェリンの遺伝子の塩基配列を解析した。 の スペーサー領C. novyi typeC 16S-23S rDNA

C. novyi C. novyi C.域遺伝子の 産物の電気泳動パターンは、 とは異なったが 及びPCR typeA typeB

とは同一であった。さらに、これら３菌種の で、この でいくつか出現するバンhaemolyticum 16S-23S PCR

ドのうち最小のものの 産物の塩配配列は完全に一致していた。 のフラジェリン遺伝子かPCR typeCC. novyi

ら予測されるアミノ酸配列は， と高い相同性を示した（ ％ 。一方、菌体抽出液鞭毛特異C. novyi typeB 97.4 ）

的抗血清を用いたウェスタンブロットでは、 、 及び は、それぞC. novyi C. novyi C. novyitypeA typeB typeC

れ 、 及び に特異的なバンドが観察されたが， では 、 及び35kDa 36kDa 36kDa 30kDa 54kDaC. haemolyticum

の３本の特異的なバンドが観察された。以上から、 と は遺伝学的に相同68kDa typeB typeCC. novyi C. novyi

性が高いことが示唆され、 は の非病原性型であることが示唆された。C. novyi C.novyitypeC typeB

（獣医畜産新報， ．和文）59, 921-926, 2006

酪農学園大学1
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法による関節炎型豚丹毒患豚の関節液からの豚丹毒菌の迅速検出PCR

１ ２ ３ ４ ５

高橋敏雄、高木裕 、新田早人 、山本欣也 、中村政幸 、牧野一

豚丹毒菌（ 属菌）特異的 法を関節炎型豚丹毒の迅速診断に用することを目的に、罹患Erysipelothrix PCR

DNA DNA豚の関節液からの本菌の検出を試みた。関節液を被検材とした の抽出法の基礎的検討では

法が最も検出感度が高く，約 ／ 関節液の菌数まで検出可能であった。血Extractor WB Kit 10 CFU 0.1ml１

、 、清型 型 型又は２型の豚丹毒菌を実験的に感染させた豚の関節液からの菌検出に本法を応用した結果1a 1b

関節炎発症豚及び菌培養陽性豚のみが 陽性となった。実際のと畜検で関節炎により摘発された豚の関PCR

節液においては、菌培養陽性 例中 例（ ％）が 陽性となった。以上、新たに開発した 法38 36 94.7 PCR PCR

は、現行診断法である培養法との一致率が高く、さらに関節液中の少量の菌を直接、短時間に検出できるこ

とから、と畜検査における関節炎型豚丹毒の診断のためのスクリーニング法として有用でり、と場豚の保留

期間の短縮化にも貢献できる可能性が示唆された。

（獣医畜産新報， ．和文）60, 311-317,2007

東京都芝浦食肉衛生検査所八王子支所1

仙台市泉保健所2

農林水産省消費･安全局3

北里大学4

帯広畜産大学5

我が国における食用動物由来 の多剤耐性パターンの変動Salmonella Typhimurium

川越久美子、峯寛子 、 浅井鉄夫、小島明美、石原加奈子、原田和記、1

小澤真名緒、泉谷秀昌 、寺嶋淳 、渡邊治雄 、本多英一 、高橋敏雄、鮫島俊哉
2 2 2 1

～ 年に日本において食用動物から分離された 計 株について、薬2002 2005 Typhimurium 153Salmonella

剤耐性と 関連ファージタイプを調査した。優勢な耐性型は、牛ではアンピシリン・ジヒドロストレDT104

プトマイシン・カナマイシン・オキシテトラサイクリン（ ）耐性、豚ではジヒドロストレプト45.2%, 48/104

（ ） 。 、 、マイシン・オキシテトラサイクリン 耐性であった また 関連ファージ型の割合は58.7%, 27/48 DT104

牛由来 株中 株、豚由来 株中２株及び鶏由来８株中１株で、牛と豚では ～ 年にそれぞれ104 32 48 1999 2001

および から 年には および に有意に減少した。71.9% 31.4% 2002~2005 30.8% 4.1%

Changes of multi-drug resistance pattern in subspecies serovar Typhimurium（ Salmonella enterica enterica

The Journal of Veterinaryisolates from food-producing animals in Japan.

）Medical Science，69, 1211-1213, 2007．英文

東京農工大学1

国立感染症研究所2
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豚丹毒生ワクチン由来を疑われた豚丹毒野外分離株の性状解析

新田早人、山本欣也 、守岡綾子、浅井鉄夫、鮫島俊哉、高橋敏雄1 2 3

最近、豚丹毒生ワクチン株のマーカーあるアクリフラビン耐性など、ワクチンと類似の性状を示す豚丹毒

菌が、関節炎豚丹毒に罹患したと畜豚（全廃棄処分の象）から分離されるとの報告がなされてる。そこで、

我々は既報の中で特にワクチン株由来を強く疑われた株 株及び実室保存の野外分離株 株について、ワ50 43

クチン株との異同を検討するため、まず動用生物学的製剤基準に定められている公法に準拠して、アクリフ

ラビン耐性度とウス病原性を調べた。次に、更なる識別のためのスクリーニングとして、抗菌薬感性試験、

酵素活性測定試験及びパルスフィールド電気泳動による遺伝学的解析をそれぞれ段階的に実施した。その結

果、ワクチン株由来を強く疑われた株の は、ワクチン株と明らかに異なる性状を示し、ワクチン株由来80%

ではない可能性が強く示唆れた。しかしながら、今回の成績では、残りの の株は性状解析によりワクチ20%

ン株と区別できなかった。

いずれにしても、豚丹毒生ワクチンのもつ本質的な特徴を考え合わせると、野外においては、豚の感受性

レベルや飼養形態を十分に勘案した上で、その応用を判断していくことが重要であろう。

（獣医畜産新報， ．和文）60, 831-837, 2007

仙台市泉保健所1

農林水産省消費・安全局2

農業･食品産業技術総合研究機構動物衛生研究所3

α溶血性連鎖球菌症および類結節症原因菌の薬剤耐性とその疫学

－各種動物由来株のα 溶血性連鎖球菌症原因菌の性状解析も含めて－

川西路子

抗菌性物質投与による食用動物由来細菌の薬剤耐性の出現については、人への伝播という危惧感から公衆

衛生や家畜衛生関連の国際機関や欧米において、その対策が課題となっており、 が作成した「動物およOIE

び動物由来食品の抗菌剤耐性モニタリング／サーベイランスプログラムを調和させるためのガイドライン」

においても、検体を採取する動物種として各種家畜の他に養殖魚が含まれている。養殖魚においては水産動

物由来細菌の薬剤耐性について個々の研究報告はあるが、ここ 年以上全国的に調査した例はない。そこ10

で、 年にぶり属魚類由来のα溶血性連鎖球菌症および類結節症の原因菌を収集し抗生物質の感受性の2002

2002 1986 1987 .全国的調査を実施した その結果 年に収集した菌株の薬剤感受性は ～ 年。 、 、 （ ）、L. garvieae P

（ ～ ）の薬剤感受性調査成績とほぼ同様であり、新たな耐性の出現及び耐性率の著しい増piscicida 1989 1991

加は認められなかった。当該薬剤感受性の結果概要並びにα溶血性連鎖球菌症及び類結節症原因菌培養条件

における (米国臨床検査標準委員会)寒天平板希釈法の仮の精度管理限界値を設定した試みについて紹CLSI

介した。
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また、日本で最も養殖生産量が多いぶり属魚類において発生及び被害も多いα溶血性レンサ球菌症の原因

菌は、 年に諸外国でヒトの心内膜炎及び肝膿瘍、ウシの乳房炎、その他健康なイヌ及びネコなどの哺1996

乳動物等からしばしば分離される菌と同菌種であることが明らかにされ、薬剤耐性問題と同様、公衆衛生上

の観点から人・獣・魚共通感染症の起因菌である可能性のある注意を払うべき菌種と考えられている。しか

し、未だに本菌に関する研究報告は少なく、哺乳動物における病原性の有無や、日本のブリ属魚類における

感染源及び病原因子などについては不明な点が多く残されている。そこで、ブリ属魚類のα溶血性レンサ球

菌症の原因菌について、分類学的変遷を紹介するとともに、当所においてヨーロッパで分離された各種動物

、 、 、由来株と日本で分離されたブリ由来株について ブリ及びマウスにおける病原性 その他各種性状を比較し

疫学的関係を精査した結果、日本でブリ属魚類に流布している 株は非常に均質であり、他の動物L.garvieae

由来の株と異なる特徴が認められので、その概要について紹介した。

（動物用抗菌剤研究会報，29, 35-43, 2007．和文）

家畜での抗菌剤の使用と薬剤耐性カンピロバクターの分布との関係

浅井鉄夫、原田和記、石原加奈子、小島明美、鮫島俊哉、田村豊 、高橋敏雄1

～ 年に 農場で、６ヶ月以内の抗菌剤の使用状況とカンピロバクターの薬剤耐性を比較し2001 2004 1,374

た。使用農場は、テトラサイクリン系抗生物質（ ）で 農場と最も多く、ペニシリン系、アミノグリTC 107

コシド系、マクロライド・リンコマイシン系抗生物質の順であった。フルオロキノロン剤（ ）は 農場FQ 21

で使用されていた。 が使用された農場で分離された （ ）及び （ ）のオキシテトラサTC Cj CcC. jejuni C. coli

OTC 57% 93% Cj 43% Cc 74% Ccイクリン 耐性率は と で 使用されていない農場由来株 ： ： に比べて（ ） 、 （ 、 ）

で高率であった。 耐性 が分離された 農場中２農場、 耐性 が分離された 農場中１農場のみFQ Cj 44 FQ Cc 58

で、 剤が使用されていた。農場における 耐性カンピロバクターの分布には、各種要因が関与するとFQ FQ

考えられた。

Association of Antimicrobial Resistance in Isolated from Food-Producing Animals with（ Campylobacter

Antimicrobial Use on Farms. 60,Japanese Journal of Infectious Disease，

）290-294, 2007．英文

酪農学園大学1
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日本の健康豚由来薬剤耐性大腸菌の分布に及ぼす多剤耐性の影響

原田和記、浅井鉄夫、小島明美、鮫島俊哉、高橋敏雄

テトラサイクリン系抗生物質は、食用動物に使用される抗菌剤の中で最も使用量が多く、また、それに応

じてテトラサイクリン耐性大腸菌も高頻度に分離されている。また、多剤耐性菌の存在により、使用された

抗菌剤以外の抗菌剤に対する耐性が誘導されるリスクが指摘されている。そこで、テトラサイクリン系抗菌

、 。剤の使用が他の薬剤耐性に及ぼす影響について 健康豚由来大腸菌の地域別薬剤耐性率を例にとり調査した

薬剤耐性率の地域別比較の結果、関東・甲信越地域で分離された株のカナマイシン、オキシテトラサイク

リン及びトリメトプリムに対する耐性率は、他の数地域で分離された株よりも高かった。また、当該地域で

分離されたオキシテトラサイクリン耐性株におけるカナマイシン及びトリメトプリムに対する耐性率は高か

った。また、薬剤使用歴の聞き取り調査の結果、カナマイシン及びトリメトプリムの耐性率は、テトラサイ

クリンの使用された群でその使用されていない群よりも高い傾向を示した。テトラサイクリン耐性を有する

多剤耐性菌の存在により、テトラサイクリン系抗生物質の使用がカナマイシン耐性及びトリメトプリム耐性

を（共）選択し、これらの薬剤の耐性率の地域差を生じさせている可能性が示唆された。従って、薬剤耐性

菌のリスク管理を行う上で、薬剤耐性の分布状況のみではなく、多剤耐性の特徴についても評価することが

。重要であると考えられた

Contribution of multi-antimicrobial resistance to the population of antimicrobial resistant isolated（ Escherichia coli

， ．英文）from apparently healthy pigs in Japan. Microbiology and Immunology 51, 493-499, 2007
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平成 年度の業務概要19

１ 概況

動物医薬品検査所は、薬事法（昭和 年法律第 号）に基づき動物用の医薬品、医薬部外品及び医35 145

療機器の安全性及び有効性の確保といった生命の安全とそれにつながる食品の安全に直結する各種の企画

立案・調整及び検査業務を行っている。また、近年は、薬剤耐性菌の調査、環境毒性の評価、海外悪性伝

染病ワクチンの評価等の危機管理対応業務を充実するとともに、改正薬事法に対応したシードロットシス

テムの導入や原薬等登録、 ソフトの適合性調査等に新たに取り組んでいる。さらに、薬事法に基づGMP

く動物用医薬品等の製造販売の承認等の審査事務については、これまで消費・安全局畜水産安全管理課及

び当所が連携して実施してきたところであるが、平成 年４月より、より効率的な動物用医薬品等の審19

査事務を推進する観点から、このような審査事務は、当所で行うこととしたところである。

〈動物医薬品検査所の主要業務〉

１ 動物用医薬品の品質等の確保

（１）製剤基準案の作成及び検査に必要な標準品の配布

（２）承認基準の国際比較試験と基準原案の作成等

（３）品質検査

ア 動物用生物学的製剤（ワクチン等）の国家検定

イ 抗生物質製剤等の検査命令による品質検査

ウ 収去医薬品（一般薬等）の検査等

エ 動物用生物学的製剤の同等性確認検査等

（４）ワクチン製造におけるシードロットシステム対応検査

（５）検査法の開発・改良のための調査・研究

（６）技術講習

２ 動物用医薬品の承認審査の充実等

（１）動物用医薬品等の製造販売の承認等の技術的な審査

（２）承認申請資料等の信頼性基準適合性調査

（３）動物用医薬品及び医療機器の再審査及び再評価の技術的な審査

（４）動物用医薬品等の承認相談

（５）情報提供（承認内容、副作用情報等）・相談

３ 畜水産物の一層の安全性確保と危機管理対策

（１）使用基準対応検査（薬剤の残留確認試験等）

（２）薬剤耐性菌対応検査及び調査・研究

（３）海外悪性伝染病に対する危機管理対応のための総合検査棟における検査

（４）動物用医薬品の環境毒性評価等
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２ 品質等の確保業務の現状

（１）製剤基準案の作成及び検査に必要な標準品の配布

薬事法第 条の規程に基づく動物用医薬品等の基準として、動物用生物学的製剤基準（平成 年農42 14

林水産省告示第 号）、動物用抗生物質医薬品基準（平成 年農林水産省告示第 号）及び動1567 11 1123

物用生物由来原料基準（平成 年農林水産省告示第 号）が定められている。また、薬事法施行令15 1911

（昭和 年政令第 号）第 条に基づく基準として動物用生物学的製剤検定基準（平成 年農林水36 11 60 14

産省告示第 号）が定められている。1568

当所は、動物用医薬品等の有効性・安全性の向上を図るため、所要の試験を実施するなど、最新の技

術をもって基準内容を見直し、新たな項目設定や一部改正案を作成している。

また、動物用生物学的製剤及び動物用抗生物質製剤の品質検査その他各種試験の制度を高水準に保つ

ため、標準微生物株等 種類（生物学的製剤関係 種類、抗生物質製剤関係 株）及び抗生物質の33 21 12

標準物質（常用標準品） 種類を確保し、配布している（動物用医薬品検査所標準製剤等配布規程59

（昭和 年農林省告示第 号）。45 637

（２）承認基準の国際比較試験と基準原案の作成等

国際貿易の進展に伴い、動物用医薬品の承認基準のハーモナイゼーションが求められている。国際獣

疫事務局（ ）傘下のもとに平成８年度に日米 の三極の規制当局及び企業代表を主なメンバーとOIE EU

して組織された「動物用医薬品の承認審査資料の調和に関する国際協力（ ）」において動物用医VICH

薬品の承認に必要な試験資料作成のための基準・ガイドラインの具体的な検討が進められている。この

中で、動物医薬品検査所において、諸外国で採用されている試験法と日本での試験法との比較試験を行

い、試験法及び規格値の統一化に向けたデータを作成している。 の活動も 年目を越え、昨年VICH 10

度からフェーズ２として、作成したガイドラインのモニタリングとメンテナンスにも重点を置いた活動

を行うこととした。平成 年２月までに のガイドラインが省令、告示、通知の改正で実施された。20 31

VICH International Cooperation on Harmonization of Technical Requirements for Resistration of：

Veterinary Medical Products.

（３）品質検査

ア 動物用生物学的製剤（ワクチン等）の国家検定

動物用医薬品のうち、生物学的製剤（血清、ワクチン、家畜防疫上重要な疾病の診断薬）が、検定の

対象とされている。平成 年度には 件申請され、このうち４件が不合格、２件が検定中止となっ18 717

た。 年度には、 件申請され、うち１件が不合格、３件が検定中止であった。不合格、検定中止と19 737

なった製剤については、その原因究明、再発防止の措置に関する助言指導を行っている。

検定の対象品目、試験項目について、 年度から、生ワクチンの製造用株の基準を明確にし、これ11

14に適合する製造用株から製造される製剤について、検定の試験項目から力価試験を削除してきたが、

年 月 日の動物用生物学的製剤基準の全部改正により、同基準に収載されている生ワクチンについ10 3

ては、すべて力価試験が廃止された。また、その後も、再審査が終了し、新たに動物用生物学的製剤基

11準に収載される生ワクチンについては、検定の試験項目から力価試験を削除することとしている。

年度から 年 月までに計 種類のワクチンについて本措置が講じられた。20 3 45

また、 年８月８日に、薬事法の改正や国際的な動向、検定実績等の状況を踏まえ、家畜伝染病予18

防法（昭和 年法律第 号）に規定される家畜伝染病及び届出伝染病の確定診断等に用いる抗原検26 166
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出用体外診断液以外の抗原検出用体外診断液を検定対象から除外し、同年 月に新規承認された体外12

診断液についても同様の措置を講じた（ 年３月現在 種類の体外診断液を除外。）。20 8

イ 抗生物質製剤等の検査命令による品質検査

動物用抗生物質製剤検査命令実施要領に基づき、新たに製造販売が許可された抗生物質製剤について

は、農林水産大臣の命令による検査を一定のロット数（期間）受けることとされている。平成 年度18

には 件実施し、検査結果はすべて適合であった。 年度は、 件について受け付け、検査結果は143 19 53

すべて適合している。動物用血液型判定用抗体検査命令実施要領に基づく検査は 年度には８件実施18

し、全て適合であった。 年度の受け付け件数は０件であった。19

ウ 収去医薬品（一般薬等）の検査等

その他の動物用医薬品等については、立入検査又は収去検査によって品質の確保を図っており、平成

年度には カ所の製造所等に立ち入り、医薬品等 件を収去して検査し、うち４件が不適合にな18 57 92

り、回収措置が講じられた。また、 件について添付文書等の記載の適正化の指導を行った。 年度19 19

には、 カ所に立入り、 件を収去し検査を実施している。52 86

なお、当所による収去検査のほか、食の安全・安心確保交付金実施要領に基づき、 年度は都道府18

県による品質検査が 件実施され、うち２件が不適合になり、回収措置が講じられた。 年度には、126 19

件が実施されている。119

エ 動物用生物学的製剤の同等性確認検査等

動物用医薬品製造販売業者等からの依頼を受け、動物用生物学的製剤の同等性試験、規格検査法の確

認、外国向け公的機関品質証明書発行のための検査を実施している。また、行政対応による検査を実施

している。

（４）ワクチン製造におけるシードロットシステム対応検査

ワクチン製造用の微生物株及び細胞株の基となるシード（マスターシード）について、継代に一定の制

限を設け、ＧＭＰに基づく厳密な製造及び品質管理の下で製造を行う一連の製造体系をシードロットシス

テムという。

このシステムは、欧米における動物用ワクチン等の品質確保の手段として定着しており、我が国におい

ても平成 年度からの本システムの本格的な導入に向け、（社）日本動物用医薬品協会等とともに本シ20

ステムの制度化に向けた検討を進めているところである。

また、シードロット制度導入に伴って必要となるシードの品質管理等に用いる各種の標準品については、

当所において確保し、配布する体制を充実・強化するために 年度から業務プロジェクト研究形式によ18

る推進を図っている。

（５）検査法の開発・改良のための調査・研究

ア 各検査室における調査・研究

新たに開発された製剤の検査法の確立、検査・検定の簡素化、判定結果の信頼性の維持・向上、動物

用医薬品の適正使用等のための調査・研究を、各検査室において実施している。

イ プロジェクト研究等

行政課題に対応し、行政施策に反映するための業務プロジェクトとして、

○総合検査等において実施するワクチン等に関する品質検査及び高病原性鳥インフルエンザの清

浄性確認検査（ ～ 年度）18 19

○生物学的製剤用標準品の確保（ ～ 年度）18 22



64

○動物用医薬品の使用基準設定に関する業務（ ～ 年度）18 22

また、検査室の枠を超えた研究を実施するためのプロジェクト研究として、

○経口型狂犬病弱毒生ワクチンの有用性の調査（ ～ 年度）18 19

○家畜衛生分野における薬剤耐性菌に関する実態調査及び疫学的研究（ ～ 年度）16 19

○動物用医薬品の環境影響に関する調査研究（ ～ 年度）19 21

を実施してた。

これらの成果は、関係学会、学術雑誌等に公表し、新しい検査法の公定化等に活用されている。

なお、これらのプロジェクト研究等については、内部で評価を行うほか、外部専門家から構成される

プロジェクト研究評価委員会を開催し、より客観的な評価を行っている。

（６）技術講習

動物用医薬品の検査等に必要な技術の伝達及び高度平準化を図るため、各都道府県職員に対する研修

会（動物用医薬品の危機管理対策に関する研修会：薬剤耐性菌調査、動物用医薬品の品質検査）を開催

して薬事監視の充実・強化に努めるとともに、個別研修を受け入れて製造業者の担当者等の技術の向上

にも力を注いでいる。

また、当所は行政部局の中の専門技術機関として国際技術協力への研修対応も行っている。

３ 承認審査等業務の現状

（１）動物用医薬品等の承認状況

平成 年度に承認された新動物生物学的製剤は、ワクチン 品目、診断薬 品目であった。ワクチ19 13 6

ンについては 品目のうち、豚用が７品目、鶏用が２品目、猫用が２品目、魚用が２品目で、初めて13

豚サーコウイルス感染症不活化ワクチンが承認された。診断薬については、牛用が１品目、豚用が１品

目、犬用が３品目、猫用が１品目で、初めて犬エキノコックス症診断用ラテックス標識抗体反応キット

が承認された。

年度に承認された新動物用一般医薬品（効能・効果の追加等を含む）は、駆虫剤が２品目、殺虫19

剤が３品目、解熱鎮痛消炎剤が２品目、循環器用薬が３品目であった。

年度に承認された新動物用抗菌性物質製剤は、セフォベジンナトリウムを有効成分とする犬猫用19

の１品目と、セフチオフルナトリウムを有効成分とする製剤に牛の産褥熱が効能追加された１品目であ

った。

年度に承認された動物用医療機器は、赤外線治療器２品目、電気手術器２品目、診断用画像処理19

装置 品目、臨床化学分析器２品目など、計 品目であった。2 21

平成 年度に登録された原薬は、２品目であった。19

（２）承認申請資料等の信頼性基準適合性調査及び ソフト適合性調査GMP

動物用医薬品の承認申請時に添付される資料が、動物用医薬品等取締規則（平成 年農林水産省令16

第 号）第 条第１項（旧取締規則第８条の７第１項）に規定する基準（一般基準）、動物用医薬107 29

品の安全性に関する非臨床試験の実施の基準（ＧＬＰ）、動物用医薬品の臨床試験の実施の基準（ＧＣ

Ｐ）等の各種基準に従って収集、作成されたものであるか否かについての書面調査又は実地調査を行っ

ている。また、平成 年度からは、承認の要件とされたＧＭＰソフトの適合性調査等を進めていると17
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ころである。

書面調査は 年度に 件、 年度には 件、また、ＧＬＰ実地調査は 年度に３施設、 年度18 20 19 11 18 19

には４施設、ＧＣＰ実地調査は 年度に６施設、 年度は６施設について実施した。18 19

（３）動物用医薬品等の治験

治験とは、動物用医薬品の承認申請時に添付される資料のうち、臨床試験の試験成績に関する資料の

収集を目的とする試験の実施である。動物用医薬品等取締規則第 条（薬物）及び第 条（機械器208 211

具等）により、治験の計画の届出を要するものが規定されている。治験は、治験計画届出をした日から

起算して 日を経過した後でなければ実施してはならない。野外で未承認の動物用医薬品等が使用さ30

れることから、届出から 日以内に、当該届出に係る治験の計画に関し保健衛生上の危害の発生を防30

止するために必要な調査を行っている。平成 年度に届出られた治験計画は、生物学的製剤が 件、19 21

一般薬及び抗菌性物質が 件であった。また、治験実施期間の延長等による治験計画変更は生物学的23

製剤が 件、一般薬・抗菌性物質が 件であった。17 40

（４）動物用医薬品の再審査

医薬品等の製造販売承認等に際しては詳細な資料の提出が求められているが、承認時までのデータで

は、特に臨床試験成績において症例数及び使用範囲等について十分な量が確保できない。これを解消す

するため、承認後に新医薬品等の野外における実際的な使用に関する調査を行わせ、原則として６年後

にその有効性及び安全性等について再確認している。これが新医薬品等の再審査制度である。また、再

審査申請時に添付される全ての資料については、製造販売後の調査及び試験の実施の基準（ 。平GPSP

成 年度までは ）に従って収集、作成されたものであるか否かについての信頼性基準適合性16 GPMSP

19 38 19調査を行っている。平成 年度の再審査申請は 件、再審査結果通知は家畜衛生週報に公表し、

年度は 件について結果を公表した。71

（５）動物用医薬品の再評価

再評価とは、承認を受けている動物用医薬品の有効性・安全性について、最新の科学水準に基づいて

見直しを行い、有用性を評価する制度である。再評価の対象医薬品を選定するため、文献データベース

（ ）、獣医学、薬学等の学術雑誌を情報源とし、動物用医薬品の有効性、安全性に関連する文Medline

献を収集している。また、これらの情報を加工・整理し、薬事・食品衛生審議会動物用医薬品再評価調

査会における調査審議資料を作成している。平成 年度は定期再評価として 件、臨時再評価19 176,750

として 件の情報収集を行い、検討した。また、再評価調査会において８成分が審議された結果、５340

成分については使用上の注意の変更等の対応が行われた。

（６）動物用医薬品等の承認相談及び審査

動物用医薬品等の開発、承認申請がより効率的に行われるよう、製造販売業者等からの製品の開発段

階における相談を受けており 平成 年度は 件、 年度は 件について対応している。、 18 142 19 163

年度の動物用医薬品等の審査において、既に承認されている医薬品と有効成分、分量、用法、用19

量、効能、効果等が明らかに異なるもの（新動物用医薬品）の承認の可否について薬事・食品衛生審議

会に諮問したものは 件であった。16

（７）情報提供（承認内容、副作用情報等）・相談

承認及び許可を受けている動物用医薬品、医薬部外品及び医療機器のデータベース、獣医師、製造販
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売業者等からの報告に基づく副作用情報等をホームページ（ ）等で公開してhttp://www.maff.go.jp/nval/

いる。平成 年度は薬事法第 条の４の２に基づいて報告された 件のうち、重要な 件につい19 77 192 150

て副作用情報データベースで公開した。

なお、農林水産本省における電子申請システムの整備に合わせ、検定申請等各種の申請手続きの電子

化を進めている。

４ 畜水産物の一層の安全性確保と危機管理対策

（１）使用基準対応検査（薬剤の残留確認試験等）

動物用医薬品の畜産物等への残留を防止し、食品の安全性を確保する観点から、薬事法第 条の４83

55の規定に基づく動物用医薬品の使用基準として「動物用医薬品の使用の規制に関する省令」（昭和

年９月 日農林水産省令第 号）が制定され、残留によって人の健康を損なうおそれのある医薬品を30 42

規制の対象とし、使用対象動物、用法及び用量並びに使用禁止期間を規定している。食品衛生法の改正

により、平成 年５月 日から残留が懸念される全ての動物用医薬品に厚生労働省は残留基準を設定18 29

（ポジティブリスト制の導入）したことから、使用基準の大幅な拡充と見直しが行われた。

この拡充と見直しのため、 ～ 年度に食品安全基準設定対応検査として、新たな使用基準の設定15 17

及び見直しが必要とされる動物用医薬品の残留分析法の妥当性の確認及び対象動物での規定の休薬期間

の妥当性を確認するための試験等を緊急的に実施してきた。 年度からは、今後の残留基準の一層の18

整備や見直しに対応するための試験を実施している。 年度には、 を購入し、分析法の強19 LC/MS/MS

化を図った。

（２）薬剤耐性菌対応検査・調査・研究

食用動物への抗菌性物質の使用により薬剤耐性菌が選択され、それが食物連鎖を介して人に伝播し、

人の細菌感染症の治療を困難にするという潜在的な危険性について、 や を中心に世界的に議WHO OIE

論されている。平成 年度から、動物用医薬品危機管理対策のうちの薬剤耐性菌の発現状況検査等と12

連携し、都道府県において分離された菌株について、薬剤感受性検査を実施していただくことによる全

国的な調査体制を構築( )し、得られた情報は、都道府県を始め畜産・獣医関係者に広く提供しJVARM

ている。 は４年で全国の都道府県を一巡して全国を調査する方法をとっており、 年度で第２JVARM 19

巡目の調査が終了した。また、耐性菌出現の要因を解析する目的で、薬剤耐性菌の性状解析、抗菌剤使

用と耐性菌出現との関係解析、一部の都道府県及び農家の協力による耐性菌の野外追跡調査を実施して

いる。

JVARM : Japanese Veterinary Antimicrobial Resistance Monitoring System.

（３）海外悪性伝染病に対する危機管理対応のための総合検査棟における検査

環境省による国内野鳥由来材料からの鳥インフルエンザウイルス確認のモニタリング調査に対する緊

急対応協力として、平成 年３月に サンプル以上の検体について総合検査棟（高度封じ込め施19 100

設）内で発育鶏卵接種によるウイルス分離試験を優先的に実施したことから、それら一連の試験・作業

が終了した後、 年度に購入された国内備蓄用口蹄疫不活化濃縮抗原（１タイプ）の不活化試験につ18

いては、 年４月に総合検査棟内での試験が実施された。19

年度末に購入された備蓄用口蹄疫不活化ワクチン（３タイプ）及び不活化濃縮抗原（１タイプ）19
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の不活化試験等についても、総合検査棟での試験を 年度早期に実施した。20

（４）動物用医薬品の環境毒性評価等

化学物質による環境影響については、既に農薬汚染、ダイオキシン等が大きな社会問題となっている。

当所では、 に設置された「環境毒性／環境影響評価作業部会」における検討と並行して、平成VICH

～ 年度において、 環境毒性／環境影響評価ガイドラインの考え方に沿って動物用医薬品の10 16 VICH

環境影響の可能性について検討した。薬効分類として抗菌剤、駆虫剤、殺菌消毒剤に属するものが環境

に対して影響を及ぼす可能性が大きいと考えられた。これらの薬効分類のうち、 成分について海外48

のデータベース等を用いた物理化学的性質・環境生物に対する影響などについての検索を行い、 成37

分について生物を用いた試験を実施した。 年度からは引き続き堆肥中の動物用医薬品の動態につい17

て検討を行った。現在このガイドラインは、（社）日本動物医薬品協会の自主基準として発出するため

の作業が行われている。

さらに、最近では、動物用医薬品成分が環境中、特に水系で検出されたとする学会等での多数の報告

がなされている。このような問題に対処するため、 年度から情報収集に着手した。19

（５）動物用医薬品の使用に伴う事故防止・被害対応

動物用医薬品の使用による苦情等の情報及び各都道府県からの野外流行株の提供を受け、情報の収集

・整理、野外流行株の抗原性、薬剤感受性の調査による動物用医薬品と野外流行株との比較検討等を進

めている。

また、動物の飼育者、獣医師等からの苦情等の相談に対応し、参考文献の検索、関係情報の提供等を

実施している。平成 年度については、８件の相談等を受け、回答した。19
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施 設 ・ 予 算 に 関 す る 事 項
１ 施 設

( 1 ) 敷 地 （ 平 成 2 0 年 ３ 月 3 1 日 現 在 ）

区 分 所 在 地 面 積

庁 舎 敷 地 東 京 都 国 分 寺 市 戸 倉 １ 丁 目 1 5 番 地 １ 号 1 1 , 0 2 3 ㎡

宿 舎 敷 地 〃 2 , 7 5 9

計 1 3 , 7 8 2

( 2 ) 建 物 （ 平 成 2 0 年 ３ 月 3 1 日 現 在 ）

区 分 棟 数 建 面 積 延 面 積 備 考

棟 ㎡ ㎡

鉄 筋 ｺ ﾝ ｸ ﾘ ｰ ﾄ 造

庁 舎 実 験 室 1 0 2 , 5 2 4 5 , 8 4 1 ３ 階 建 及 び ２

階 建

動 物 舎 8 8 4 7 1 , 7 8 7

鉄 筋 ｺ ﾝ ｸ ﾘ ｰ ﾄ 造

動 物 舎 4 7 0 3 1 , 6 4 3 ３ 階 建 ２ 階 建

及 び 平 屋 建

〃 1 4 1 4 1 鉄 骨 造

〃 2 6 2 6 2 ｺ ﾝ ｸ ﾘ ｰ ﾄ ﾌ ﾞ ﾛ ｯ ｸ 造

〃 1 4 1 4 1 プ レ ハ ブ 造

そ の 他 1 0 4 3 4 5 5 6

守 衛 所 及 び 1 4 1 4 1 木 造 平 屋 建自 動 車 車 庫

検 査 品 庫 1 3 2 3 2 〃

危 険 物 倉 庫 1 7 7 ｺ ﾝ ｸ ﾘ ｰ ﾄ ﾌ ﾞ ﾛ ｯ ｸ 造

玄 関 ポ ー チ 1 3 0 3 0 鉄 筋 ｺ ﾝ ｸ ﾘ ｰ ﾄ 造

ポ ン プ 室 1 7 7 ｺ ﾝ ｸ ﾘ ｰ ﾄ ﾌ ﾞ ﾛ ｯ ｸ 造

焼 却 炉 上 屋 1 1 0 0 1 0 0 鉄 骨 造

便 所 1 6 6 〃

汚 水 処 理 上 屋 1 6 4 6 4 〃

鉄 筋 ｺ ﾝ ｸ ﾘ ｰ ﾄ ２飼 養 管 理 棟 1 9 2 1 6 3 階 建

菌 株 保 管 庫 1 5 5 1 0 6 〃

計 2 8 3 , 8 0 5 8 , 1 8 4

公 務 員 宿 舎

国 分 寺 宿 舎 1 1 5 5 1 6 8 6

合 計 3 9 4 , 3 5 6 8 , 8 7 0

２ 予 算 等

最 近 ５ カ 年 間 に お け る 当 所 の 歳 入 決 算 額 及 び 歳 出 予 算 額 は 、 次 の と お り で あ る 。

( 1 ) 年 度 別 歳 入 決 算 額

（ 単 位 ： 千 円 ）

平 成 1 5 年 度 平 成 1 6 年 度 平 成 1 7 年 度 平 成 1 8 年 度 平 成 1 9 年 度区 分

印 紙 収 入 4 1 3 , 6 9 9 4 0 6 , 4 9 5 3 9 0 , 7 1 7 3 6 1 , 7 5 3 4 0 2 , 0 0 0

検 査 手 数 料 4 1 3 , 6 9 9 4 0 6 , 4 9 5 3 9 0 , 7 1 7 3 6 1 , 7 5 3 3 7 1 , 8 1 8

生 物 学 的 製 剤 3 9 8 , 0 9 7 3 9 1 , 8 8 8 3 7 9 , 0 7 3 3 5 3 , 8 8 8 3 7 0 , 0 5 9

依 頼 試 験 1 5 , 6 0 2 1 4 , 6 0 7 1 1 , 6 4 4 7 , 8 6 5 1 , 7 5 9

薬 事 法 関 係 行 政 手 数 料 － － － － 3 0 , 1 8 2

製 造 販 売 承 認 手 数 料 － － － － 1 6 , 9 2 8

－ － － － 2 , 7 1 3製 造 販 売 承 認 事 項 変 更 承 認 手 数 料

－ － － － 1 , 0 6 4製 造 販 売 承 認 基 準 適 合 性 調 査 手 数 料

再 審 査 手 数 料 － － － － 9 . 4 7 7

現 金 収 入 6 , 3 5 3 5 , 8 3 5 4 , 4 6 1 4 , 6 8 0 3 , 3 3 2

標 準 製 剤 等 売 払 代 2 , 6 9 7 2 , 9 5 9 2 , 3 1 6 2 , 1 2 3 8 7 5

2 , 8 5 2 1 , 7 3 7 1 , 1 8 0 1 , 7 0 6 1 , 7 4 4G L P G C P・ 実 地 調 査 手 数 料

そ の 他 8 0 4 1 , 1 3 9 9 6 5 8 5 1 7 1 3

合 計 4 2 0 , 0 5 2 4 1 2 , 3 3 0 3 9 5 , 1 7 8 3 6 6 , 4 3 3 4 0 5 , 3 3 2

( 2 ) 年 度 別 歳 出 予 算 額 （ 当 初 予 算 額 ）

（ 単 位 ： 千 円 ）

平 成 1 5 年 度 平 成 1 6 年 度 平 成 1 7 年 度 平 成 1 8 年 度 平 成 1 9 年 度区 分

人 件 費 5 9 5 , 2 3 9 5 8 2 , 4 3 2 5 9 2 , 4 5 8 5 6 6 , 3 7 9 5 8 0 , 5 6 4

事 務 費 8 6 , 1 1 8 8 6 , 3 8 9 8 8 , 3 4 4 8 8 , 2 7 4 8 7 , 4 5 6

事 業 費 2 3 7 , 1 6 3 2 6 1 , 7 4 7 2 6 6 , 4 1 9 2 7 5 , 0 3 1 2 9 3 , 2 2 4

小 計 9 1 8 , 5 2 0 9 3 0 , 5 6 8 9 4 7 , 2 2 1 9 2 9 , 6 8 4 9 6 1 , 2 4 4

施 設 整 備 費 3 6 , 7 9 7 3 5 , 8 1 1 3 4 , 0 2 1 8 7 , 9 9 7 8 6 , 0 0 8

合 計 9 5 5 , 3 1 7 9 6 6 , 3 7 9 9 8 1 , 2 4 2 1 , 0 4 7 , 2 5 21 , 0 1 7 , 6 8 1
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組織と業務等に関する事項

（平成 年３月 日現在）１ 機構と職員数 20 31

職 員 数

行 行 研

区 分 政 政 計

(一 ) (二 ) 究

所 長 ┐ １ １
├ 企画連絡室
│ 企画連絡室長 １ １
│ ├ 企画調整課長 １ １
│ │ ├ 企 画 調 整 係 １ １
│ │ └ 技 術 連 絡 係 １ １
│ ├ 審査調整課長 １ １
│ │ ├ 生 物 学 的 製 剤 係 １ １
│ │ ├ 一 般 薬 係 １ １
│ │ └ 抗 菌 性 物 質 製 剤 係 １ １
│ ├ 技術指導課長 １ １
│ │ ├ 技 術 審 査 係 １ １
│ │ └ 調 査 指 導 係 １ １
│ ├ 動物用医薬品審査官 １ １
│ └ 動物用医薬品専門官 ２ ２
├ 庶務課
│ 庶務課長 １ １
│ 課長補佐 １ １
│ ├ 庶 務 係 １ １
│ ├ 人 事 係 １ １
│ └ 管 理 厚 生 係 １ １
├ 会計課
│ 会計課長 １ １
│ ├ 予 算 決 算 係 １ １
│ ├ 会 計 係 １ １
│ ├ 用 度 係 ２ １ ３
│ └ 国 有 財 産 係 １ １
├ 検査第一部
│ 検査第一部長 １ １
│ ├ 細菌製剤検査室 ２ ２ １ ５
│ │ └── 主 任 検 査 官 ２ ２
│ ├ 無菌検査室 １ １ １ ３
│ ├ 特殊管理検査室 ２ １ １ ４
│ ├ 応用微生物検査室 ２ １ ３
│ ├ 魚類製剤検査室 １ １ ２
│ ├ ウイルス製剤検査室 ２ ３ １ ６
│ │ └── 主 任 検 査 官 １ １
│ ├ 鶏病製剤検査室 １ ２ １ ４
│ │ └── 主 任 検 査 官 １ １
│ ├ シードロット監理官
│ ├ 動物実験管理研究官 １ １
│ ├ 主 任 研 究 官 ３ ３
│ └ 標準品管理研究官 １ １
└ 検査第二部

検査第二部長 １ １
├ 抗生物質製剤検査室 １ １ ２
│ └── 主 任 検 査 官 １ １
├ 一般薬検査室 ２ １ １ ４
│ └── 主 任 検 査 官
├ 薬剤作用検査室 １ １ ２
│ └── 主 任 検 査 官 １ １
├ 残留化学検査室 ２ １ １ ４

主 任 検 査 官│ └──
└ 主 任 研 究 官 ２ ２

46 15 20 81計
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（平成 年３月 日現在）２ 職員と業務分担 20 31

所長 牧江 弘孝

（１）企画連絡室

室長 小野 哲士

動物用医薬品
遠藤秀紀

審 査 官

動物用医薬品
（欠）

審 査 官

動物用医薬品
荻野智絵

専 門 官

動物用医薬品
高木昌美 （動検に併任）

専 門 官

① 企画調整課

課長 齋藤 明人

係 業 務 内 容 職 員 名
企 １ 医薬品、医薬部外品及び医療機器の検査 係長 平澤緑
画 業務の企画及び連絡調整に関すること。
調 ２ 検査試験品の受付及び検定合格証紙の保
整 管に関すること。
係 ３ 医薬品、医薬部外品及び医療機器に関す

る苦情相談及び事故被害事例への対応に
関すること。

４ 医薬品、医薬部外品及び医療機器に関す
る副作用情報その他の情報の提供に関す
ること。

技 １ 医薬品、医薬部外品及び医療 機器に関 係長 大竹華夏
術 する資料の収集及び整理に関すること。
連 ２ 医薬品、医薬部外品及び医療 機器の製
絡 造及び検査に関する技術の講習に関する
係 こと。

② 審査調整課

課長 嶋﨑 智章

係 業 務 内 容 職 員 名
生 １ 生物学的製剤の製造販売の承認の申請に 係長 川西路子
物 係る技術
学 的審査に関すること。
的 ２ 生物学的製剤の原薬等登録の申請に係る
製 技術的審
剤 査に関すること。
係
一 １ 医薬品（生物学的製剤及び抗菌性物質製 係長 露木麻衣
般 剤を除く。）、医薬部外品及び医療機器
薬 の製造販売の承認の申請に係る技術的審
係 査に関すること。

２ 医薬品（生物学的製剤及び抗菌性物質製
剤を除く。）及び医療機器の原薬等登録
の申請に係る技術的審査に関すること。

抗 １ 抗菌性物質製剤の製造販売の承認の申請 係長 村田奈々惠
菌 に係る技術的審査に関すること。
性 ２ 抗菌性物質製剤の原薬等登録の申請に係
物 る技術的審査に関すること。
質
製
剤
係

③ 技術指導課

課長 小島 明美

係 業 務 内 容 職 員 名
技 １ 医薬品及び医療機器の再評価に関するこ 係長 （欠）
術 と。 中溝万里

審 ２ 医薬品、医薬部外品及び医療機器の同等
査 性評価に関すること。
係 ３ 医薬品、医薬部外品及び医療機器の使用

上の注意の変更届に関すること。
調 １ 医薬品の臨床試験の実施の基準及び製造 係長 二川浩政
査 販売後調査の基準に基づく調査及び指導
指 に関すること。
導 ２ 医薬品及び医療機器の製造管理及び品質
係 管理の基準に基づく 調査及び指導に関

すること。
３ 医薬品及び医療機器の治験届に関するこ

と。
４ 医薬品及び医療機器の再審査に関するこ

と。

（２）庶務課

課長 畠山 強輔

課長補佐 髙橋恵美子

係 業 務 内 容 職 員 名
庶 １ 公文書類の接受、発送、編集及び保存に 係長 齋藤美智子
務 関すること
係 ２ 所長の官印及び所印の保管に関するこ

と。
３ 職員の勤務時間及び休暇に関すること。
４ 前３号に掲げるもののほか、動物医薬品

検査所の所掌事務で他の所掌に属しない
ものに関すること。

人 １ 職員の職階、任免、分限、懲戒、服務そ 係長 関口直美
事 の他人事一般に関すること。
係 ２ 職員の俸給及び諸手当並びに退職手当に

関すること（支給に関するものを除
く。）。

３ 職員団体に関すること。
管 １ 職員の福利厚生及び事務能率の向上に関 係長 加藤直子
理 すること。
厚 ２ 職員の公務災害補償及び退職者の年金等
生 に関すること（支給に関するものを除
係 く。）。

３ 農林水産省共済組合に関すること。

（３）会計課

課長 菊池 馨

係 業 務 内 容 職 員 名
予 １ 予算及び決算に関すること。 係長 宮里光吉
算 ２ 前渡資金に関すること。
決 ３ 支出負担行為の実施計画及び支払計画に
算 関すること。
係 ４ 支出負担行為の確認に関すること。

５ 支払決議書及び徴収決議書の審査に関す
ること。

会 １ 債権の管理に関すること。 係長 大岩よしみ
計 ２ 歳入の徴収に関すること。
係 ３ 小切手等の振出し及び交付に関するこ

と。
４ 職員の俸給、諸手当及び旅費の支給に関

すること。
５ 収入及び支払の計算証明に関すること。
６ 前各号に掲げるもののほか、会計経理に

関すること（予算決算係の所掌に属する
ものを除く。）。

用 １ 物品の購入及び役務の調達に関するこ 係長 大久保清
度 と。 羽賀雄太
係 ２ 物品の管理に関すること。 戸髙豊信

３ 物品の計算証明に関すること。
４ 庁内の管理に関すること。

国 １ 行政財産の管理に関すること。 係長 佐藤栄策
有 ２ 行政財産の計算証明に関すること。
財 ３ 営繕に関すること。
産
係
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（４）検査第一部

部長 高橋 敏雄

シードロット （欠）
監 理 官

動 物 実 験 田口邦史
管 理 研 究 官

主 任 研 究 官 木島まゆみ

〃 岩中麻里

〃 浅井鉄夫

標 準 品 管 理
嶋﨑洋子

研 究 官

①細菌製剤検査室

生物学的製剤の検査に関すること（他 室長 鈴木祥子

の室の所掌に属するものを除く。）。 守岡綾子主任検

谷村千栄子主任検

内山万利子

青木奈緒

長坂 孝雄

川野 智

②無菌検査室

医薬品の無菌検査及び病理学的検査に 室長 能田健

関すること。 松本子

山崎 雅人

③特殊管理検査室

病原微生物高度封じ込め施設において 室長 石丸雅敏

管理が必要な生物学的製剤の検査に関す 小佐々隆志

ること（無菌検査室の所掌に属するもの 野田紗知子

を除く。）。 石川容子

④応用微生物検査室

生物学的製剤の先端技術を利用した微 室長 荒尾恵

生物学的検査に関すること（特殊管理検 山本朋子

査室の所掌に属するものを除く。）。 原田和記

⑤魚類製剤検査室

魚病の予防又は診断に用いる生物学的 室長 野牛 一弘

製剤の検査に関すること（無菌検査室、 田中英夫

特殊管理検査室及び応用微生物検査室の

所掌に属するものを除く。)

⑥ウイルス製剤検査室

哺乳動物のウイルス病の予防又は診断 室長 衛藤真理子

に用いる生物学的製剤の検査に関するこ 金原真理子主任検

と（無菌検査室、特殊管理検査室及び応 小川孝

用微生物検査室の所掌に属するものを除 笛吹達史

く｡）｡ 大出水幹男

鈴木義文

小嶋英樹

⑦鶏病製剤検査室

鶏病の予防又は診断に用いる生物学的 室長 中村成幸

製剤の検査に関すること（無菌検査室、 岩本聖子主任検

特殊管理検査室及び応用微生物検査室の 堀内隆史

所掌に属するものを除く。）。 内山修二

飯森哲也

（５）検査第二部

部長 髙橋 美幸

主任研究官 小池良治

〃 小形智子

①抗生物質製剤検査室

抗生物質製剤の検査（無菌検査及び病 室長 石川整

理学的検査を除く。）に関すること。 小澤真名緒主任検

神保惠

②一般薬検査室

医薬品（生物学的製剤及び抗生物質製 室長 遠藤裕子

剤を除く。）、医薬部外品及び医療機器 （欠）主任検

の検査（医薬品及び医薬部外品の薬剤作 清水裕仁

用の検査を除く。）に関すること。 江原枝里子

上村清美

③薬剤作用検査室

医薬品及び医薬部外品の薬剤作用の検 室長 永井英貴

査に関すること。 江口郁主任検

奥隅光子

④残留化学検査室

医薬品及び医薬部外品の生体内及び畜 室長 小池好子

産物への残留に係る化学検査に関するこ （欠）主任検

と。 峯戸松勝秀

臼井優

伊藤清美

６ 検査第一部及び検査第二部の共通事項に関すること（ ）

各室

それぞれの所掌に係る医薬品、医薬部外品及び医療機器の

検査に関する調査研究及び依頼に基づく検査を行う。

それぞれの所掌に係る細胞株、ウイルス株、菌株及び標準

製剤の保存及び配布に関すること。

３ 定員

15 16 17 18 19区分 年度 平成（ ）

1 1 1 1 1所 長

2 2 2 2 2部 長

1 1 1 1 1企 画 連 絡 室 長

4 4 4 4 5課 長

2 2 2 2 2動物用医薬品審査官

2 2 2 2 2動物用医薬品専門官

11 11 11 11 11室 長

1 1 1シードロット監理官 － －

1動物実験管理研究官 － － － －

6 6 5 5 5主 任 研 究 官

1 1 1標 準 品 管 理 研 究 官 － －

1 1 1 1 1課 長 補 佐

7 7 9 9 9主 任 検 査 官

12 12 12 12 14係 長

17 17 14 13 10検 査 員

2 2 2 1 1一 般 職 員

15 15 15 15 15技 能 職 員

84 84 84 82 82合計
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６ 職員の異動

（１）採用

年 月 日 氏 名 所 属 備 考

青 木 奈 緒 企 画 連 絡 室19. 4. 1

（２）退職

年 月 日 氏 名 所 属 備 考

梅 野 杏 奴 検 査 第 一 部 任期満了19. 9.30

大 前 陽 子 企 画 連 絡 室 勧奨12.31

内 山 修 二 検 査 第 一 部 定年退職20. 3.31

〃 田 中 英 夫 検 査 第 一 部 定年退職

〃 野 田 紗知子 検 査 第 一 部 自己都合

〃 笛 吹 達 史 検 査 第 一 部 自己都合

〃 堀 内 隆 史 検 査 第 一 部 自己都合

（３）転入

年 月 日 氏 名 所 属 摘 要

(独)肥飼料検査所本部より19. 4. 1 斎 藤 明 人 企 画 連 絡 室

生産局総務課より〃 菊 池 馨 会 計 課

(独)農業・食品産業技術総合研究〃 中 村 成 幸 検 査 第 一 部

機構動物衛生研究所より

(独)農業・食品産業技術総合研究〃 石 川 整 検 査 第 二 部

機構動物衛生研究所より

消費・安全局畜水産安全管理課より〃 遠 藤 裕 子 検 査 第 二 部

消費・安全局畜水産安全管理課より〃 川 西 路 子 企 画 連 絡 室

消費・安全局動物衛生課より〃 関 口 直 美 庶 務 課

動物検疫所神戸支所より〃 大久保 清 会 計 課

生産局総務課より〃 齋 藤 美智子 庶 務 課

生産局畜産部畜産企画課より4.23 谷 村 千栄子 検 査 第 一 部

(独)農業・食品産業技術総合研究7. 1 高 木 昌 美 企 画 連 絡 室

機構動物衛生研究所より兼動物検疫所

(独)家畜改良センター十勝牧場より8. 1 畠 山 強 輔 庶 務 課

大臣官房統計部生産流通消費統計課より10. 1 二 川 浩 政 企 画 連 絡 室

消費・安全局畜水産安全管理課より〃 原 田 和 記 検 査 第 一 部

北海道農政事務所より11.16 小 野 哲 士 企 画 連 絡 室

内閣府食品安全委員会事務局より12. 1 露 木 麻 衣 企 画 連 絡 室

(独)家畜改良センター兵庫牧場より20. 2. 1 中 溝 万 里 企 画 連 絡 室

（４）転出

年 月 日 氏 名 所 属 摘 要

関 口 秀 人 検 査 第 一 部 消費・安全局畜水産安全管理課へ19. 4. 1

〃 荻 窪 恭 明 企 画 連 絡 室 消費・安全局動物衛生課へ

〃 東 武 会 計 課 生産局畜産部競馬監督課へ

〃 宮 崎 光 樹 会 計 課 消費・安全局畜水産安全管理課へ
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〃 前 田 紅 会 計 課 消費・安全局動物衛生課へ

〃 町 田 祐 一 庶 務 課 動物検疫所へ

〃 樋 口 満 恵 企 画 連 絡 室 生産局畜産部畜産企画課へ

〃 川 越 久美子 検 査 第 二 部 動物検疫所神戸支所大阪出張所へ

山 本 欣 也 企 画 連 絡 室 消費・安全局畜水産安全管理課へ7. 1

大 石 弘 司 企 画 連 絡 室 消費・安全局畜水産安全管理課へ7.13

金 子 秀 夫 庶 務 課 動物検疫所へ8. 1

原 田 麻希子 検 査 第 一 部 消費・安全局畜水産安全管理課へ10. 1

蒲 生 恒一郎 検 査 第 一 部 インドネシア共和国農業省畜産総局11.26

派遣

永 田 知 史 企 画 連 絡 室 内閣府食品安全委員会事務局へ12. 1

髙 橋 美 幸 検 査 第 二 部 (独)農業・食品産業技術総合研究機20. 3.31

構動物衛生研究所へ

〃 江 原 枝里子 企 画 連 絡 室 (独)農畜産業振興機構へ

（５）海外出張等

氏 名 所 属 出 張 先 期 間 備 考

木島 まゆみ 検査第一部 ～ 動物薬承認基準のハーモナイゼーションにフランス共和国 19. 6. 3 6. 7

関する国際協力（ ）第９回対象動物安VICH

全性試験作業部会

遠藤 裕子 検査第二部 ～ 第 回食品残留動物用医薬品部会（ＣＣＲアメリカ合衆国 9. 1 9. 9 17

ＶＤＦ）等

遠藤 裕子 検査第二部 ～ コーデックス第 回抗菌剤耐性に関する作業大韓民国 10.21 10.27 1

部会及び特別部会

10.28 11. 1 2007岩本 聖子 企画連絡室 ～ 香港特別行政区食品環境衛生部主催「中華人民共和国

年獣医公衆衛生ワークショップ」及び「食香港特別行政区

品安全に関する専門調査会」

11.14 11.18 Global Animal Health Conference嶋崎 智章 企画連絡室 ～イギリス

川西 路子 企画連絡室 ～ 国際獣疫事務局( )主催「動物用ワクチタイ王国 20. 1.20 1.26 OIE

ンの調和についての地域研修会」

小池 好子 検査第二部 ～ 動物用医薬品の製造所における製造管理及中華人民共和国 2.20 2.23

村田 奈々惠 企画連絡室 び品質管理基準（ ）の適合性に係る実GMP

施調査

石丸 雅敏 検査第一部 ～ 英国から輸入する口蹄疫予防液の製造・検イギリス 3.18 3.22

定の立会調査

５ 受賞者

年 月 日 氏 名 受 賞 内 容 備 考

牧江 弘孝 永年勤続表彰 年19. 4. 7 30

大久保 清 永年勤続表彰 年19. 4. 7 30
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企画連絡に関する事項

Ⅰ 品質等の確保

１ 平成 年度検定・検査関係告示等の制定、改正等19

（１）動物用生物学的製剤基準の改正

農林水産省告示第 号19.5.18 692
ワクチンの部

( ) 新規制定1
①牛コロナウイルス感染症（油性アジュバント加）不活化ワクチン

②牛サルモネラ症（サルモネラ・ダブリン・サルモネラ・ティフィムリウ

ム）（アジュバント加）不活化ワクチン

③豚オーエスキー病（ 、 ）（油性アジュバント加）不活化ワクチンgl- -gX
④豚丹毒（酢酸トコフェロールアジュバント加）不活化ワクチン

⑤豚丹毒（アジュバント加）不活化ワクチン

⑥豚アクチノバシラス・プルロニューモニエ（１・２・５型）感染症（油

性アジュバント加）不活化ワクチン

⑦豚アクチノバシラス・プルロニューモニエ（１・２・５型、組換え型毒

素）感染症（アジュバント加）不活化ワクチン

⑧豚アクチノバシラス・プルロニューモニエ感染症（１型部分精製・２型

毒素・５型毒素）（酢酸トコフェロールアジュバント加）不活化ワクチ

ン

⑨マイコプラズマ・ハイオニューモニエ感染症（アジュバント加）不活化

ワクチン

⑩ボルデテラ・ブロンキセプチカ・パスツレラ・ムルトシダ混合（アジュ

バント加）トキソイド

⑪ ニ ュ ー カ ッ ス ル 病 ・ 鶏 伝 染 性 気 管 支 炎 ・ 産 卵 低 下 症 候 群 － 混 合1976
（油性アジュバント加）不活化ワクチン

⑫ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎 価・産卵低下症候群－ 混2 1976
合（油性アジュバント加）不活化ワクチン

⑫鶏サルモネラ症（サルモネラ・エンテリティディス）（油性アジュバン

ト加）不活化ワクチン

⑬猫ウイルス性鼻気管炎・猫カリシウイルス感染症・猫汎白血球減少症混

合（アジュバント加）不活化ワクチン

( ) 一部改正2
○鶏脳脊髄炎生ワクチン

規格の部

( ) 新規制定1
該当なし

( ) 一部改正2
○豚コレラ生ワクチン製造用原種ウイルス

農林水産省告示第 号19.8.29 1075
ワクチンの部

( ) 新規制定1
①豚オーエスキー病（ 、 ）生ワクチン（アジュバント加溶解用液）gl- tk+
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②豚伝染性胃腸炎・豚流行性下痢混合生ワクチン

③トリニューモウイルス感染症生ワクチン

④マレック病（マレック病ウイルス１型・七面鳥ヘルペスウイルス）凍結

生ワクチン

( ) 一部改正2
○産卵低下症候群－ （油性アジュバント加）不活化ワクチン1976

農林水産省告示第 号20.3.21 425
通則

( ) 新規制定1
○ から （ から まで 項ずつ繰り下げ、 の項に次に追加）18 22 18 38 5 17

( ) 一部改正2
① 項5
② 項（ の次に 項追加するため、 項となる）39 17 5 44

一般試験法の部

( ) 新規制定1
①外来性ウイルス否定試験法

②対象動物を用いた免疫原生試験法

③対象動物を用いた安全性確認試験法

④病原性復帰確認試験法

規格の部

( ) 新規制定1
①シードロット規格

②ＳＰＦ動物規格

③生ワクチン製造用材料の項の表 、表２及び表３の注1
( ) 一部改正2

①生ワクチン製造用材料の項の本文

1 3②生ワクチン製造用材料の項の表 、表２及び表

農林水産省告示第 号20.3.25 425
規格の部

( ) 新規制定1
該当なし

( ) 一部改正2
○豚丹毒生ワクチン製造用原種菌

（２）動物用生物学的製剤検定基準の改正

農林水産省告示第 号19.5.18 693
ワクチンの部

( ) 新規制定1
①豚インフルエンザ・豚パスツレラ症・マイコプラズマ・ハイオニューモ

ニエ感染症混合（アジュバント加）不活化ワクチン

②猫免疫不全ウイルス感染症（アジュバント加）不活化ワクチン

( ) 一部改正2
①牛コロナウイルス感染症（油性アジュバント加）不活化ワクチン

②牛サルモネラ症（サルモネラ・ダブリン・サルモネラ・ティフィムリウ

ム）（アジュバント加）不活化ワクチン

③豚オーエスキー病（ 、 ）（油性アジュバント加）不活化ワクチンgl- -gX
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④豚丹毒（酢酸トコフェロールアジュバント加）不活化ワクチン

⑤豚丹毒（アジュバント加）不活化ワクチン

⑥豚アクチノバシラス・プルロニューモニエ（ ・ ・ 型）感染症（油性1 2 5
アジュバント加）不活化ワクチン

⑦ 豚 ア ク チ ノ バ シ ラ ス ・ プ ル ロ ニ ュ ー モ ニ エ （ ・ ・ 型 、 組 換 え 型 毒1 2 5
素）感染症（アジュバント加）不活化ワクチン

⑧豚アクチノバシラス・プルロニューモニエ感染症( 型部分精製・ 型毒1 2
素・ 型毒素)（酢酸トコフェ ロールアジュバント加）不活化ワクチン5

⑨マイコプラズマ・ハイオニューモニエ感染症（アジュバント加）不活化

ワクチン

⑩ボルデテラ・ブロンキセプチカ・パスツレラ・ムルトシダ混合（アジュ

バント加）トキソイド

⑪ ニ ュ － カ ッ ス ル 病 ・ 鶏 伝 染 性 気 管 支 炎 ・ 産 卵 低 下 症 候 群 － 混 合1976
（油性アジュバント加）不活化ワクチン

⑫ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎 価・産卵低下症候群－ 混2 1976
合(油性アジュバント加)不活化ワクチン

⑬鶏サルモネラ症（サルモネラ・エンテリティディス）（油性アジュバン

ト加）不活化ワクチン

⑭ジステンパー・犬アデノウイルス（ 型）感染症・犬パラインフルエン2
ザ・犬パルボウイルス感染症・犬コロナウイルス感染症・犬レプトスピ

ラ病混合ワクチン

⑮猫ウイルス性鼻気管炎・猫カリシウイルス感染症・猫汎白血球減少症混

合（アジュバント加）不活化ワクチン

農林水産省告示第 号19.8.29 1076
ワクチンの部

( ) 新規制定1
○豚 オーエス キー病（ 、 ）生 ワクチン （酢酸ト コフェロールアジュgl- -tk

バント加溶解用液）

( ) 一部改正2
①豚オーエスキー病（ 、 ）生ワクチン（アジュバント加溶解用液）gl- tk+
②豚伝染性胃腸炎・豚流行性下痢混合生ワクチン

③トリニューモウイルス感染症生ワクチン

④マレック病（マレック病ウイルス１型・七面鳥ヘルペスウイルス）凍結

生ワクチン

⑤ひらめβ溶血性レンサ球菌症不活化ワクチン

診断液の部

( ) 新規制定1
該当なし

( ) 一部改正2
○豚コレラ診断用酵素抗体反応キット

農林水産省告示第 号20.1.7 8
ワクチンの部

( ) 新規制定1
該当なし

( ) 一部改正2
○イリドウイルス感染症・ぶりビブリオ病・α溶血性レンサ球菌症混合不
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活化ワクチン

診断液の部

( ) 新規制定1
○牛海綿状脳症診断用酵素抗体反応キット(アビジン ビオチンカップリン-

グ法）

( ) 一部改正2
該当なし

農林水産省告示第 号20.1.18 83
ワクチンの部

( ) 新規制定1
①豚サーコウイルス ( 型・組換え型）感染症（カルボキシビニルポリマ2

ーアジュバント加）不活化ワクチン

②豚ストレプトコッカス・スイス( 型）感染症(酢酸トコフェロールアジ2
ュバント加）不活化ワクチン

③鶏サルモネラ症（サルモネラ・エンテリティディス・サルモネラ・ティ

フイムリウム）（アジュバント加）不活化ワクチン

④ぶりα溶血性レンサ球菌症・類結節症混合（油性アジュバント加）不活

化ワクチン

( ) 一部改正2
該当なし

診断液の部

( ) 新規制定1
○犬エキノコックス症診断用ラテックス標識抗体反応キット

（３）「動物用医薬品の検定手数料並びに試験品及び出願者の保存用品として抜き取ら

せるべき数量を定める等の件」の改正について

農林水産省告示第 号19.5.18 694
ワクチンの部

( ) 新規制定1
①豚インフルエンザ・豚パスツレラ症・マイコプラズマ・ハイオニューモ

ニエ感染症混合（アジュバント加）不活化ワクチン

②猫免疫不全ウイルス感染症（アジュバント加）不活化ワクチン

( ) 一部改正2
該当なし

農林水産省告示第 号19.8.29 1077
ワクチンの部

( ) 新規制定1
○豚 オーエス キー病（ 、 ）生 ワクチン （酢酸ト コフェロールアジュgl- -tk

バント加溶解用液）

( ) 一部改正2
①ヒストフィルス・ソムニ（ヘモフィルス・ソムナス）感染症・パスツレ

ラ・ムルトシダ感染症・マンヘミア・ヘモリチカ感染症混合（アジュバ

ント加）不活化ワクチン

②豚オーエスキー病（ 、 ）生ワクチン（アジュバント加溶解用液）gl- tk+
③豚伝染性胃腸炎・豚流行性下痢混合生ワクチン

④トリニューモウイルス感染症生ワクチン
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⑤マレック病（マレック病ウイルス１型・七面鳥ヘルペスウイルス）凍結

生ワクチン

農林水産省告示第 号20.1.7 9
診断液の部

( ) 新規制定1
○牛海綿状脳症診断用酵素抗体反応キット(アビジン ビオチンカップリン-

グ法）

( ) 一部改正2
該当なし

農林水産省告示第 号20.1.18 84
ワクチンの部

( ) 新規制定1
①豚サーコウイルス ( 型・組換え型）感染症（カルボキシビニルポリマ2

ーアジュバント加）不活化ワクチン

②豚ストレプトコッカス・スイス( 型）感染症(酢酸トコフェロールアジ2
ュバント加）不活化ワクチン

③鶏サルモネラ症（サルモネラ・エンテリティディス・サルモネラ・ティ

フイムリウム）（アジュバント加）不活化ワクチン

④ぶりα溶血性レンサ球菌症・類結節症混合（油性アジュバント加）不活

化ワクチン

( ) 一部改正2
該当なし

診断液の部

( ) 新規制定1
○犬エキノコックス症診断用ラテックス標識抗体反応キット

( ) 一部改正2
該当なし

（４）「薬事法第 条第１項の規定に基づき、農林水産大臣の指定する医薬品を定め43
る等の件」の一部改正について

該当なし

（５）「動物用生物学的製剤の取扱いに関する省令第５条の規定に基づき、農林水産大

臣の指定する生物学的製剤を定める件」の一部改正について

該当なし

（６）動物用抗生物質医薬品基準の一部改正

農林水産省告示第 号19.5.18 690
医薬品各条

( ) 新規制定1
○セフォベシン類

( ) 一部改正2
該当なし

（７）「薬事法関係事務の取扱いについて」別表２（動物用医薬品の検定に関する標準

処理期間）の改正
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消安第 号 農林水産省消費・安全局長通知19.5.18 19 1404

( ) 新規制定1
①豚インフルエンザ・豚パスツレラ症・マイコプラズマ・ハイオニューモ

ニエ感染症混合（アジュバント加）不活化ワクチン

②猫免疫不全ウイルス感染症（アジュバント加）不活化ワクチン

( ) 一部改正2
該当なし

消安第 号 農林水産省消費・安全局長通知19.8.29 19 6047

( ) 新規制定1
○豚 オーエス キー病（ 、 ）生 ワクチン （酢酸ト コフェロールアジュgl- -tk

バント加溶解用液）

( ) 一部改正2
①豚オーエスキー病（ 、 ）生ワクチン（アジュバント加溶解用液）gl- tk+
②豚伝染性胃腸炎・豚流行性下痢混合生ワクチン

③トリニューモウイルス感染症生ワクチン

④マレック病（マレック病ウイルス１型・七面鳥ヘルペスウイルス）凍結

生ワクチン

消安第 号 農林水産省消費・安全局長通知20.1.7 19 11202

診断液の部

( ) 新規制定1
○牛海綿状脳症診断用酵素抗体反応キット(アビジン ビオチンカップリン-

グ法）

( ) 一部改正2
該当なし

消安第 号 農林水産省消費・安全局長通知20.1.18 19 11231

( ) 新規制定1
①豚サーコウイルス ( 型・組換え型）感染症（カルボキシビニルポリマ2

ーアジュバント加）不活化ワクチン

②豚ストレプトコッカス・スイス( 型）感染症(酢酸トコフェロールアジ2
ュバント加）不活化ワクチン

③鶏サルモネラ症（サルモネラ・エンテリティディス・サルモネラ・ティ

フイムリウム）（アジュバント加）不活化ワクチン

④ぶりα溶血性レンサ球菌症・類結節症混合（油性アジュバント加）不活

化ワクチン

( ) 一部改正2
該当なし

診断液の部

( ) 新規制定1
○犬エキノコックス症診断用ラテックス標識抗体反応キット

( ) 一部改正2
該当なし

（８）動物医薬品検査所標準製剤等配布規程の一部改正

農林水産省告示第 号19.5.18 691
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別表

( ) 新規制定1
○常用標準セフォベシン

( ) 一部改正2
該当なし

（９）動物医薬品検査所依頼試験検査規程の一部改正

該当なし

２ 平成 年度標準製剤等の配布19

標 準 製 剤 等 件 数 本 数

毒 菌 株 等

1 3動 物 用 標 準 ツ ベ ル ク リ ン

3 4抗 豚 コ レ ラ ウ イ ル ス Ｇ Ｐ Ｅ モ ノ ク ロ ー ナ ル 抗 体￣

2 27参 照 狂 犬 病 組 織 培 養 不 活 化 ワ ク チ ン

6 34小 計

4 4抗 生 物 質 検 定 用 試 験 菌 株

常 用 標 準 品

8 10常 用 標 準 ア ン ピ シ リ ン

2 2常 用 標 準 エ リ ス ロ マ イ シ ン

5 7常 用 標 準 オ キ シ テ ト ラ サ イ ク リ ン

3 3常 用 標 準 カ ナ マ イ シ ン

2 2常 用 標 準 ク ロ キ サ シ リ ン

1 5常 用 標 準 ク ロ ル テ ト ラ サ イ ク リ ン

1 2常 用 標 準 コ リ ス チ ン

3 3常 用 標 準 酢 酸 イ ソ 吉 草 酸 タ イ ロ シ ン

4 6常 用 標 準 ジ ヒ ド ロ ス ト レ プ ト マ イ シ ン

5 5常 用 標 準 ス ト レ プ ト マ イ シ ン

2 3常 用 標 準 セ フ ァ ゾ リ ン

1 1常 用 標 準 セ フ ァ ピ リ ン

4 4常 用 標 準 タ イ ロ シ ン

1 2常 用 標 準 チ ア ム リ ン

1 1常 用 標 準 チ オ ス ト レ プ ト ン

1 1常 用 標 準 ビ コ ザ マ イ シ ン

3 3常 用 標 準 フ ラ ジ オ マ イ シ ン

1 1常 用 標 準 ペ ニ シ リ ン

3 4常 用 標 準 ミ ロ サ マ イ シ ン

3 3常 用 標 準 メ シ リ ナ ム

2 2常 用 標 準 リ ン コ マ イ シ ン

56 70小 計

66 10合 計
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３ 平成 年度 におけるガイドラインの作成状況等19 VICH

（１）平成 （ ）年度 関係会議の開催状況19 2007 VICH

開催期間 会 議 名 開 催 場 所

～ 第 回対象動物安全性試験専門家作業部会 パリ（フランス）2007.6.4 6.5 9

～ 第 回動物用医薬品監視専門家作業部会 ワシントン (米国)2007.9.17 9.21 11 DC

～ 第２回代謝及び残留動態専門家作業部会 横浜（日本）2007.10.15 10.17

～ 第 回運営委員会 横浜（日本）2007.10.17 10.18 20

（２） ガイドライン（ ）の種類及び作業状況（ 現在）VICH GL 2008.3

専門部会 ガイドライン（ )の名称 作業段階（到達時期）GL

品質 ( ) 施行1.分析法バリデーション：定義及び用語 Step 8 1999.10 2001.4

品質 ( ) 施行2.分析法バリデーション：方法 Step 8 1999.10 2001.4

品質 動物用新原薬及び製剤の安定性試験 ( ) 施行3. Step 8 2000.5 2002.4

動物用新原薬及び製剤の安定性試験 ( )3R. Step 7 2007.1

（改正）

品質 新剤型動物用医薬品の安定性試験 ( ) 施行4. Step 8 2000.5 2002.4

品質 新動物用医薬品の原薬及び製剤の光安 ( ) 施行5. Step 8 2000.5 2002.4

定性試験法

環境毒性 動物用医薬品の環境影響評価－第一相 ( )6. Step 7 2000.6

と同時に制定予定GL38

駆虫剤 駆虫剤の有効性試験法：一般事項 ( ) 施行7. Step 8 2001.6 2003.6

品質 動物用飼料添加剤の安定性試験 ( ) 施行8. Step 8 2001.6 2003.4

臨床試験の実施基準（ ) ( ) 省令対応済GCP 9. GCP Step 8 2001.7

品質 新動物用医薬品の原薬中の不純物 ( ) 施行10. Step 8 2001.6 2003.4

新動物用医薬品の原薬中の不純物 ( )10R. Step 7 2007.1

（改正）

品質 新動物用医薬品の製剤中の不純物 ( ) 施行11. Step 8 2001.6 2003.4

新動物用医薬品の製剤中の不純物 ( )11R. Step 7 2007.1

（改正）

駆虫剤 駆虫剤の有効性試験法：牛 ( ) 施行12. Step 8 2001.6 2003.4

駆虫剤 駆虫剤の有効性試験法：羊 ( ) 施行13. Step 8 2001.6 2003.4

駆虫剤 駆虫剤の有効性試験法：山羊 ( ) 施行14. Step 8 2001.6 2003.4

駆虫剤 駆虫剤の有効性試験法：馬 ( ) 施行15. Step 8 2002.7 2003.4

駆虫剤 駆虫剤の有効性試験法：豚 ( ) 施行16. Step 8 2002.7 2003.4

品質 新動物用生物薬品（バイオテクノロ ( ) 施行17. Step 8 2001.7 2003.4

ジー応用製品／生物由来製品）の安定

性試験法

品質 不純物：新動物用医薬品、活性成分 ( ) 施行18. Step 8 2001.7 2003.4

及び賦形剤の残留溶媒
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専門部会 ガイドライン（ )の名称 作業段階（到達時期）GL

駆虫剤 駆虫剤の有効性試験法：犬 ( ) 施行19. Step 8 2002.7 2003.4

駆虫剤 駆虫剤の有効性試験法：猫 ( ) 施行20. Step 8 2002.7 2003.4

駆虫剤 駆虫剤の有効性試験法：鶏 ( ) 施行21. Step 8 2002.7 2003.4

安全性 食品中の残留動物用医薬品の安全性 ( ) 施行22. Step 8 2002.8 2004.4

評価試験：生殖毒性試験

安全性 食品中の残留動物用医薬品の安全性 ( ) 施行23. Step 8 2002.8 2004.4

評価試験：遺伝毒性試験

医薬品監視 動物用医薬品の監視：有害事象報告 ( )（ ＆ と24. Step 7 2007.10 GL30 35

の管理 合わせて施行予定）

生物製剤 生物学的製剤：ホルマリン定量法 ( )基準対応済25. Step 8 2003.5

生物製剤 生物学的製剤：含湿度試験法 ( )基準対応済26. Step 8 2003.5

抗菌剤耐性 食用動物用新医薬品承認申請のため ( ) 施行27. Step 8 2004.12 2005.7

の抗菌剤耐性に関する承認前情報

安全性 食品中の残留動物用医薬品の安全性 ( ) 施行28. Step 8 2003.10 2005.4

評価試験：癌原性試験

食品中の残留動物用医薬品の安全性 ( ) 施行28R. Step 8 2006.3 2007.3

評価試験：癌原性試験（改正）

医薬品監視 動物用医薬品の監視：定期的要約更 ( )29. Step 7 2006.6

新報告

医薬品監視 動物用医薬品の監視：用語の管理リ ( )30. Step 5 2007.9

スト

安全性 食品中の残留動物用医薬品の安全性 ( ) 施行31. Step 8 2003.10 2004.4

評価試験：反復投与（ 日）毒性試験90

安全性 食品中の残留動物用医薬品の安全性 ( ) 施行32. Step 8 2003.10 2004.4

評価試験：発生毒性試験

安全性 食品中の残留動物用医薬品の安全性 ( ) 施行33. Step 8 2003.10 2004.4

評価試験：試験の一般的アプローチ

生物製剤 生物学的製剤：マイコプラズマ汚染 ( )34. Step 3 2002.4

検出法

医薬品監視 動物用医薬品の監視：データ伝達の ( )35. Step 3 2007.9

電子的基準

安全性 食品中の残留動物用医薬品の安全性 ( ) 施行36. Step 8 2005.5 2007.3

評価試験：微生物学的 設定の一般ADI

的アプローチ

安全性 食品中の残留動物用医薬品の安全性 ( ) 施行37. Step 8 2005.5 2007.3

評価試験：反復投与慢性毒性試験

環境毒性 動物用医薬品の環境影響評価－第二 ( )38. Step 7 2004.10

相

品質 新動物用原薬と新動物用医薬品の規 ( )39. Step 7 2005.11

格：試験方法と判定基準
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専門部会 ガイドライン（ )の名称 作業段階GL

品質 新動物用生物薬品（バイオテクノロ ( )40. Step 7 2005.11

ジー応用製品／生物由来製品の規格と

判定基準）

対象動物における生ワクチンの病原 ( ) 一部施行対象動物安全性 41. Step 7 2007.7 2008.3

性復帰試験法

42. Step 2007.10 GL30 35医薬品監視 動物用医薬品の監視：有害事象報告 ６( )（ ＆

のためのデータ要素 と合わせて施行予定）

動物用医薬品対象動物安全性試験 ( )対象動物安全性 43. Step 4 2006.12

動物用生及び不活化ワクチンの対象 ( )対象動物安全性 44. Step 4 2007.8

動物安全性試験

品質 新動物用原薬及び製剤の安定性試験 ( )45. Step 4 2008.2

へのブラケッティング法及びマトリキ

シング法の適用

備考： の作業手順VICH

: 運営委員会（ ）において検討項目の決定。必要に応じて専門家作業Step1 SC

部会（ を設置して、作業を指示EWG)

: における 案の作成Step2 EWG GL

: から提出された 案を協議に付すことの における承認Step3 EWG GL SC

: で承認された の 案を関係機関で協議（パブリックコメンStep4 SC EWG GL

トの実施）

: 協議において意見があった場合、 で検討し、修正 案を作成Step5 EWG GL

: から提出された修正 案を実施することの における承認Step6 EWG GL SC

: 作成した を施行日を付して各国規制当局へ送付Step7 GL

: 各地域における の実施Step8 GL

: の見直し（モニタリングとメンテナンス）Step9 GL
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４ 平成 年度検定申請受付及び合格数量19

申請 不合格 単
製 剤 名 申請量 合格量 不合格量

件数 件数 位

血 清

1 27,400.0 26,560.0 0 0.0 mL・ 破傷風抗毒素

2 231,600.0 230,350.0 0 0.0 mL・ 乾燥犬プラズマ

3 0小 計

ワ ク チ ン

3 177,965.0 176,805.0 0 0.0 dose・ アカバネ病生ワクチン

3 255,020.0 254,240.0 0 0.0 dose・ イバラキ病生ワクチン

1 20,110.0 19,850.0 0 0.0 dose・ 牛ＲＳウイルス感染症生ワクチン

1 50,100.0 49,920.0 0 0.0 mL・ 牛コロナウイルス感染症（油性アジュバント加）不活

化ワクチン

1 40,430.0 40,300.0 0 0.0 dose・ 牛伝染性鼻気管炎生ワクチン

1 31,200.0 30,720.0 0 0.0 mL・ 牛流行熱（アジュバント加）不活化ワクチン

1 121,800.0 121,440.0 0 0.0 mL・ 牛流行熱・イバラキ病混合（アジュバント加）不活化

ワクチン

3 1,007,655.0 1,005,225.0 0 0.0 mL・ アカバネ病・チュウザン病・アイノウイルス感染症混

合（アジュバント加）不活化ワクチン

2 38,965.0 38,485.0 0 0.0 dose・ 牛伝染性鼻気管炎・牛ウイルス性下痢－粘膜病・牛パ

ラインフルエンザ混合生ワクチン

1 31,800.0 31,335.0 0 0.0 dose・ 牛伝染性鼻気管炎・牛ウイルス性下痢－粘膜病・牛パ

ラインフルエンザ・牛ＲＳウイルス感染症混合生ワク

チン

2 1,349,920.0 1,349,200.0 0 0.0 mL・ 牛伝染性鼻気管炎・牛ウイルス性下痢－粘膜病２価・

牛パラインフルエンザ・牛ＲＳウイルス感染症混合

（アジュバント加）不活化ワクチン

7 926,465.0 924,915.0 0 0.0 dose・ 牛伝染性鼻気管炎・牛ウイルス性下痢－粘膜病・牛パ

ラインフルエンザ・牛ＲＳウイルス感染症・牛アデノ

ウイルス感染症混合生ワクチン

5 392,000.0 390,485.0 0 0.0 dose・ 牛伝染性鼻気管炎・牛ウイルス性下痢－粘膜病２価・

牛パラインフルエンザ・牛ＲＳウイルス感染症・牛ア

デノウイルス感染症混合ワクチン

1 297,700.0 296,500.0 0 0.0 mL・ 牛サルモネラ症２価（アジュバント加）不活化ワクチ

ン

2 198,250.0 198,050.0 0 0.0 mL・ 牛大腸菌性下痢症（Ｋ９９保有全菌体・ＦＹ保有全菌

体・３１Ａ保有全菌体・Ｏ７８全菌体）（アジュバン

ト加）不活化ワクチン
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申請 不合格 単
製 剤 名 申請量 合格量 不合格量

件数 件数 位

7 807,960.0 806,340.0 0 0.0 mL・ マンヘミア・ヘモリチカ（１型）感染症不活化ワクチ

ン（油性アジュバント加溶解用液）

3 207,160.0 206,560.0 0 0.0 mL・ ヒストフィルス・ソムニ（ヘモフィルス・ソムナス）

感染症・パスツレラ・ムルトシダ感染症・マンヘミア

・ヘモリチカ感染症混合（アジュバント加）不活化ワ

クチン

1 33,380.0 33,060.0 0 0.0 mL・ 破傷風（アジュバント加）トキソイド

6 994,060.0 992,500.0 0 0.0 mL・ 牛クロストリジウム感染症３種混合（アジュバント

加）トキソイド

3 244,700.0 243,800.0 0 0.0 mL・ 牛クロストリジウム感染症５種混合（アジュバント

加）トキソイド

2 164,218.0 164,090.0 0 0.0 mL・ 牛ロタウイルス感染症３価・牛コロナウイルス感染症

・牛大腸菌性下痢症（Ｋ９９精製線毛抗原）混合（ア

ジュバント加）不活化ワクチン

1 14,040.0 13,900.0 0 0.0 mL・ ウエストナイルウイルス感染症（油性アジュバント

加）不活化ワクチン

5 112,842.0 112,617.0 0 0.0 mL・ 馬インフルエンザ不活化ワクチン

1 3,150.0 3,025.0 0 0.0 mL・ 馬ウイルス性動脈炎不活化ワクチン（アジュバント加

溶解用液）

2 143,300.0 143,140.0 0 0.0 mL・ 馬鼻肺炎（アジュバント加）不活化ワクチン

1 19,500.0 19,330.0 0 0.0 mL・ 馬ロタウイルス感染症（アジュバント加）不活化ワク

チン

1 78,210.0 77,910.0 0 0.0 mL・ 日本脳炎・ゲタウイルス感染症混合不活化ワクチン

2 49,712.0 49,536.0 0 0.0 mL・ 馬インフルエンザ・日本脳炎・破傷風混合（アジュバ

ント加）不活化ワクチン

2 1,010,700.0 1,006,600.0 0 0.0 dose・ 豚コレラ生ワクチン

2 430,320.0 429,720.0 0 0.0 dose・ 日本脳炎生ワクチン

3 554,000.0 553,100.0 0 0.0 mL・ 日本脳炎不活化ワクチン

2 626,400.0 625,800.0 0 0.0 mL・ 日本脳炎（アジュバント加）不活化ワクチン

1 410,200.0 408,500.0 0 0.0 mL・ 豚インフルエンザ（アジュバント加）不活化ワクチン

1 656,900.0 656,340.0 0 0.0 dose・ 豚オーエスキー病（ｇⅠ－，ｔｋ＋）生ワクチン

3 1,956,400.0 1,952,650.0 0 0.0 dose・ 豚オーエスキー病（ｇⅠ－，ｔｋ＋）生ワクチン（ア

ジュバント加溶解用液）

7 4,932,660.0 4,926,220.0 0 0.0 dose・ 豚オーエスキー病（ｇⅠ－，ｔｋ－）生ワクチン
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申請 不合格 単
製 剤 名 申請量 合格量 不合格量

件数 件数 位

( 1 1,000,000.0 998,700.0 0 0.0 mL・ 豚サーコウイルス ２型･組換え型）感染症（カルボキ

シビニルポリマーアジュバント加）不活化ワクチン

2 478,910.0 478,150.0 0 0.0 dose・ 豚伝染性胃腸炎生ワクチン（母豚用）

1 14,400.0 14,020.0 0 0.0 dose・ 豚伝染性胃腸炎濃縮生ワクチン（母豚用）

1 26,780.0 26,550.0 0 0.0 mL・ 豚伝染性胃腸炎（アジュバント加）不活化ワクチン

2 107,350.0 106,950.0 0 0.0 dose・ 豚パルボウイルス感染症生ワクチン

3 680,900.0 679,580.0 0 0.0 mL・ 豚パルボウイルス感染症不活化ワクチン

6 2,088,590.0 2,084,410.0 0 0.0 dose・ 豚繁殖・呼吸障害症候群生ワクチン

1 110,130.0 109,980.0 0 0.0 dose・ 豚流行性下痢生ワクチン

2 393,790.0 393,250.0 0 0.0 dose・ 日本脳炎・豚パルボウイルス感染症混合生ワクチン

3 324,700.0 324,160.0 0 0.0 dose・ 豚伝染性胃腸炎・豚流行性下痢混合生ワクチン

1 356,130.0 355,550.0 0 0.0 dose・ 日本脳炎・豚パルボウイルス感染症・豚ゲタウイルス

感染症混合生ワクチン

17 7,584,520.0 7,574,300.0 0 0.0 dose・ 豚丹毒生ワクチン

3 1,710,680.0 1,708,980.0 0 0.0 mL・ 豚丹毒（アジュバント加）不活化ワクチン

2 2,128,800.0 2,126,200.0 0 0.0 mL・ 豚丹毒（酢酸トコフェロールアジュバント加）不活化

ワクチン

1 255,520.0 255,040.0 0 0.0 mL・ 豚丹毒（油性アジュバント加）不活化ワクチン

2 1,321,100.0 1,318,850.0 0 0.0 mL・ 豚アクチノバシラス・プルロニューモニエ（２型）感

染症（アジュバント加）不活化ワクチン

3 2,356,600.0 2,352,050.0 0 0.0 mL・ 豚アクチノバシラス・プルロニューモニエ（２・５

型）感染症（アジュバント加）不活化ワクチン

1 1,010,000.0 1,006,100.0 0 0.0 mL・ 豚アクチノバシラス・プルロニューモニエ（１・２・

５型）感染症（アジュバント加）不活化ワクチン

2 252,880.0 252,400.0 0 0.0 mL・ 豚アクチノバシラス・プルロニューモニエ（１・２・

５型）感染症（油性アジュバント加）不活化ワクチン

6 2,904,700.0 2,901,100.0 0 0.0 mL・ 豚アクチノバシラス・プルロニューモニエ（１・２・

５型、組換え型毒素）感染症（アジュバント加）不活

化ワクチン

13 15,281,000.0 15,265,400.0 0 0.0 mL・ 豚アクチノバシラス・プルロニューモニエ感染症（１

型部分精製・２型毒素・５型毒素）（酢酸トコフェロ

ールアジュバント加）不活化ワクチン

1 61,210.0 61,050.0 0 0.0 mL・ 豚大腸菌性下痢症（Ｋ８８保有全菌体・Ｋ９９保有全

菌体）（アジュバント加）不活化ワクチン
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申請 不合格 単
製 剤 名 申請量 合格量 不合格量

件数 件数 位

1 409,190.0 408,990.0 0 0.0 mL・ 豚大腸菌性下痢症（Ｋ８８ａｂ・Ｋ８８ａｃ・Ｋ９９

・９８７Ｐ保有全菌体）（アジュバント加）不活化ワ

クチン

1 786,950.0 786,350.0 0 0.0 mL・ 豚ボルデテラ感染症（アジュバント加）不活化ワクチ

ン

1 11,340.0 11,270.0 0 0.0 mL・ 豚ボルデテラ感染症精製（油性アジュバント加）不活

化ワクチン

1 126,220.0 125,980.0 0 0.0 mL・ ヘモフィルス・パラスイス（２・５型）感染症（アジ

ュバント加）不活化ワクチン

10 6,981,500.0 6,971,300.0 0 0.0 mL・ マイコプラズマ・ハイオニューモニエ感染症（アジュ

バント加）不活化ワクチン

30 24,660,900.0 24,624,900.0 0 0.0 mL・ マイコプラズマ・ハイオニューモニエ感染症（油性ア

ジュバント加）不活化ワクチン

5 1,221,260.0 1,219,960.0 0 0.0 mL・ 豚アクチノバシラス・プルロニューモニエ（１・２・

５型）感染症・豚丹毒混合（油性アジュバント加）不

活化ワクチン

3 3,007,600.0 3,003,800.0 0 0.0 mL・ 豚アクチノバシラス・プルロニューモニエ（１・２・

５型、組換え型毒素）感染症・マイコプラズマ・ハイ

オニューモニエ感染症混合（アジュバント加）不活化

ワクチン

( ( 1 298,900.0 298,250.0 0 0.0 mL・ 豚ストレプトコッカス・スイス ２型）感染症 酢酸ト

コフェロールアジュバント加）不活化ワクチン

1 201,440.0 201,160.0 0 0.0 mL・ 豚ボルデテラ感染症・豚パスツレラ症混合（アジュバ

ント加）不活化ワクチン

4 142,040.0 141,480.0 0 0.0 mL・ 豚ボルデテラ感染症精製（アフィニティークロマトグ

ラフィー部分精製）・豚パスツレラ症混合（油性アジ

ュバント加）不活化ワクチン

1 52,180.0 52,050.0 0 0.0 mL・ 豚ボルデテラ感染症精製・豚パスツレラ症混合（油性

アジュバント加）不活化ワクチン

1 142,700.0 142,560.0 0 0.0 mL・ パスツレラ・ムルトシダ（アジュバント加）トキソイ

ド

6 2,470,540.0 2,468,740.0 0 0.0 mL・ ボルデテラ・ブロンキセプチカ・パスツレラ・ムルト

シダ混合（アジュバント加）トキソイド

4 949,300.0 947,500.0 0 0.0 mL・ 豚大腸菌性下痢症不活化・クロストリジウム・パーフ

リンゲンストキソイド混合（アジュバント加）ワクチ

ン

1 725,000.0 724,350.0 0 0.0 mL・ 豚ボルデテラ感染症不活化・パスツレラ・ムルトシダ

トキソイド混合（アジュバント加）ワクチン
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申請 不合格 単
製 剤 名 申請量 合格量 不合格量

件数 件数 位

1 294,800.0 294,560.0 0 0.0 mL・ 豚ボルデテラ感染症不活化・パスツレラ・ムルトシダ

トキソイド混合（油性アジュバント加）ワクチン

1 633,350.0 632,600.0 0 0.0 mL・ 豚ボルデテラ感染症不活化・パスツレラ・ムルトシダ

トキソイド・豚丹毒不活化混合（アジュバント加）ワ

クチン

1 10,000.0 8,700.0 0 0.0 mL・ 豚ボルデテラ感染症・豚パスツレラ症・豚丹毒混合

（アジュバント加）不活化ワクチン

4 2,880,550.0 2,878,150.0 0 0.0 mL・ 豚ボルデテラ感染症・豚パスツレラ症（粗精製トキソ

イド）・マイコプラズマ・ハイオニューモニエ感染症

混合（アジュバント加）不活化ワクチン

2 843,780.0 841,740.0 0 0.0 mL・ 豚インフルエンザ・豚パスツレラ症･マイコプラズマ

・ハイオニューモニエ感染症混合（アジュバント加）

不活化ワクチン

13 233,356,000.0 233,206,000.0 0 0.0 dose・ 鶏痘生ワクチン

2 2,429,250.0 2,423,250.0 0 0.0 mL・ 産卵低下症候群－１９７６（アジュバント加）不活化

ワクチン

7 9,671,750.0 9,647,750.0 0 0.0 mL・ 産卵低下症候群－１９７６（油性アジュバント加）不

活化ワクチン

3 2,816,500.0 2,800,000.0 0 0.0 mL・ 鳥インフルエンザ（油性アジュバント加）不活化ワク

チン

6 127,482,000.0 127,350,000.0 0 0.0 dose・ トリニューモウイルス感染症生ワクチン

2 1,190,000.0 1,174,000.0 0 0.0 mL・ トリニューモウイルス感染症（油性アジュバント加）

不活化ワクチン

1 495,000.0 489,000.0 0 0.0 mL・ トリレオウイルス感染症（油性アジュバント加）不活

化ワクチン

18 1,343,025,000.0 1,342,057,000.0 0 0.0 dose・ ニューカッスル病生ワクチン

( 1 1,346,000.0 1,340,000.0 0 0.0 dose・ ニューカッスル病 油性アジュバント加）不活化ワク

チン

32 905,738,000.0 904,898,000.0 0 0.0 dose・ 鶏伝染性気管支炎生ワクチン

9 83,497,000.0 83,434,000.0 0 0.0 dose・ 鶏伝染性喉頭気管炎生ワクチン

3 49,312,000.0 49,228,000.0 0 0.0 dose・ 鶏伝染性ファブリキウス嚢病生ワクチン（大ひな用）

19 580,847,000.0 580,378,000.0 0 0.0 dose・ 鶏伝染性ファブリキウス嚢病生ワクチン（ひな用）

1 8,030,000.0 8,010,000.0 0 0.0 dose・ 鶏伝染性ファブリキウス嚢病生ワクチン（ひな用中等

毒）
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申請 不合格 単
製 剤 名 申請量 合格量 不合格量

件数 件数 位

8 64,959,660.0 59,044,900.0 1 5,830,000.0 dose・ 鶏脳脊髄炎生ワクチン △

1 5,373,000.0 5,350,000.0 0 0.0 dose・ 鶏貧血ウイルス感染症生ワクチン

13 181,128,000.0 180,732,000.0 0 0.0 dose・ マレック病（七面鳥ヘルペスウイルス）生ワクチン

17 277,219,000.0 276,679,000.0 0 0.0 dose・ マレック病（マレック病ウイルス１型）凍結生ワクチ

ン

26 252,705,000.0 251,850,000.0 0 0.0 dose・ マレック病（マレック病ウイルス２型・七面鳥ヘルペ

スウイルス）凍結生ワクチン

24 592,236,000.0 591,505,000.0 0 0.0 dose・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎混合生ワクチン

2 493,550.0 486,950.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎混合（油性アジ

ュバント加）不活化ワクチン

1 2,729,000.0 2,726,000.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎２価混合（油性

アジュバント加）不活化ワクチン

3 1,318,100.0 1,304,900.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎・産卵低下症候

群－１９７６混合（油性アジュバント加）不活化ワク

チン

2 3,103,500.0 3,090,500.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎２価・産卵低下

症候群－１９７６混合（油性アジュバント加）不活化

ワクチン

1 935,500.0 929,500.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎２価・鶏伝染性

ファブリキウス嚢症混合（油性アジュバント加）不活

化ワクチン

3 372,600.0 360,000.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎・産卵低下症候

群－１９７６・トリニューモウイルス感染症混合（油

性アジュバント加）不活化ワクチン

2 1,990,000.0 1,974,000.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎２価・鶏伝染性

ファブリキウス嚢病・トリニューモウイルス感染症混

合（油性アジュバント加）不活化ワクチン

1 905,500.0 898,500.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎２価・鶏伝染性

ファブリキウス嚢病・トリレオウイルス感染症混合

（油性アジュバント加）不活化ワクチン

4 7,111,000.0 7,089,000.0 0 0.0 mL・ 鶏サルモネラ症（サルモネラ・エンテリティディ

ス）（アジュバント加）不活化ワクチン

4 3,830,100.0 3,812,500.0 0 0.0 mL・ 鶏サルモネラ症（サルモネラ・エンテリティディス）

（油性アジュバント加）不活化ワクチン

3 8,643,000.0 8,626,500.0 0 0.0 mL・ 鶏サルモネラ症（サルモネラ・エンテリティディス・

サルモネラ・ティフィムリウム）（油性アジュバント

加）不活化ワクチン
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申請 不合格 単
製 剤 名 申請量 合格量 不合格量

件数 件数 位

78 5 706,260.0 704,550.0 0 0.0 mL・ 鶏大腸菌症（Ｏ 全菌体破砕処理）（脂質アジュバン

ト加）不活化ワクチン

2 1,490,000.0 1,479,000.0 0 0.0 mL・ 鶏大腸菌症（組換えＦ１１線毛抗原・ベロ細胞毒性抗

原）（油性アジュバント加）不活化ワクチン

6 8,243,500.0 8,210,500.0 0 0.0 mL・ 鶏伝染性コリーザ（Ａ・Ｃ型）（アジュバント加）不

活化ワクチン

6 28,032,000.0 27,959,000.0 0 0.0 dose・ マイコプラズマ・ガリセプチカム感染症生ワクチン

3 29,531,000.0 29,495,000.0 0 0.0 dose・ マイコプラズマ・ガリセプチカム感染症凍結生ワクチ

ン

2 3,746,000.0 3,740,000.0 0 0.0 mL・ マイコプラズマ・ガリセプチカム感染症（アジュバン

ト加）不活化ワクチン

7 9,303,500.0 9,279,500.0 0 0.0 mL・ マイコプラズマ・ガリセプチカム感染症（油性アジュ

バント加）不活化ワクチン

3 1,386,500.0 1,376,000.0 0 0.0 mL・ 鶏伝染性コリーザ（Ａ・Ｃ型）・マイコプラズマ・ガ

リセプチカム感染症混合（アジュバント・油性アジュ

バント加）不活化ワクチン

2 7,823,000.0 7,795,000.0 0 0.0 dose・ 鶏コクシジウム感染症（ネカトリックス）生ワクチン

5 90,380,000.0 90,310,000.0 0 0.0 dose・ 鶏コクシジウム感染症（アセルブリナ・テネラ・マキ

シマ）混合生ワクチン

4 30,938,000.0 22,820,000.0 1 7,700,000.0 dose・ 鶏コクシジウム感染症（アセルブリナ・テネラ・マキ △

シマ・ミチス）混合生ワクチン

2 3,372,500.0 3,358,500.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎・鶏伝染性コリ

ーザ（Ａ・Ｃ型）液状混合（アジュバント加）不活化

ワクチン

1 1,597,000.0 1,590,500.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎・鶏伝染性コリ

ーザ（Ａ・Ｃ型菌処理）混合（アジュバント加）不活

化ワクチン

2 3,121,000.0 2,091,500.0 1 1,016,500.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎・鶏伝染性コリ △

ーザ（Ａ・Ｃ型）混合（油性アジュバント加）不活化

ワクチン

1 1,888,000.0 0.0 1 1,880,000.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎２価・鶏サルモ

ネラ症（サルモネラ・エンテリティディス）混合（油

性アジュバント加）不活化ワクチン

2 2,879,500.0 2,873,000.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎２価・鶏伝染性

コリーザ（Ａ・Ｃ型）混合（アジュバント加）不活化

ワクチン
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申請 不合格 単
製 剤 名 申請量 合格量 不合格量

件数 件数 位

1 2,832,000.0 2,826,000.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎２価・鶏伝染性

コリーザ（Ａ・Ｃ型）混合（油性アジュバント加）不

活化ワクチン

1 1,603,000.0 1,597,000.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎３価・鶏伝染性

コリーザ（Ａ・Ｃ型）混合（油性アジュバント加）不

活化ワクチン

1 1,462,500.0 1,456,500.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎２価・マイコプ

ラズマ・ガリセプチカム感染症混合（油性アジュバン

ト加）不活化ワクチン

4 6,388,000.0 6,360,000.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎・鶏伝染性コリ

ーザ（Ａ・Ｃ型）・マイコプラズマ・ガリセプチカム

感染症混合（油性アジュバント加）不活化ワクチン

1 2,565,000.0 2,557,500.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎２価・鶏伝染性

コリーザ（Ａ・Ｃ型）・マイコプラズマ・ガリセプチ

カム感染症混合（油性アジュバント加）不活化ワクチ

ン

2 4,481,000.0 4,465,000.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎２価・産卵低下

症候群－１９７６・鶏伝染性コリーザ（Ａ・Ｃ型）・

マイコプラズマ・ガリセプチカム感染症混合（油性ア

ジュバント加）不活化ワクチン

1 1,630,000.0 1,622,500.0 0 0.0 mL・ ニューカッスル病・鶏伝染性気管支炎３価・産卵低下

症候群－１９７６・鶏伝染性コリーザ（Ａ・Ｃ型）・

マイコプラズマ・ガリセプチカム感染症混合（油性ア

ジュバント加）不活化ワクチン

2 772,000.0 761,000.0 0 0.0 mL・ イリドウイルス感染症不活化ワクチン

1 2,586,000.0 2,579,500.0 0 0.0 mL・ さけ科魚類ビブリオ病不活化ワクチン

β 1 105,500.0 104,400.0 0 0.0 mL・ ひらめ 溶血性レンサ球菌症不活化ワクチン

α 4 997,000.0 986,000.0 0 0.0 mL・ ぶり 溶血性レンサ球菌症不活化ワクチン（注射型）

α 2 2,789,500.0 2,778,500.0 0 0.0 mL・ ぶり 溶血性レンサ球菌症（酵素処理）不活化ワクチ

ン

2 617,500.0 606,500.0 0 0.0 mL・ ぶりビブリオ病不活化ワクチン

α 2 550,400.0 546,000.0 0 0.0 mL・ ぶりビブリオ病・ 溶血性レンサ球菌症混合不活化ワ

クチン

α 4 2,202,400.0 2,192,000.0 0 0.0 mL・ イリドウイルス感染症・ぶりビブリオ病・ 溶血性レ

ンサ球菌症混合不活化ワクチン

1 50,300.0 50,260.0 0 0.0 dose・ 犬パルボウイルス感染症生ワクチン
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申請 不合格 単
製 剤 名 申請量 合格量 不合格量

件数 件数 位

1 31,343.0 31,300.0 0 0.0 mL・ 犬パルボウイルス感染症不活化ワクチン

15 4,153,340.0 4,151,090.0 0 0.0 mL・ 狂犬病組織培養不活化ワクチン

1 31,257.0 31,220.0 0 0.0 dose・ ジステンパー・犬アデノウイルス（２型）感染症混合

生ワクチン

5 242,935.0 242,750.0 0 0.0 dose・ ジステンパー・犬パルボウイルス感染症混合生ワクチ

ン

1 29,330.0 29,280.0 0 0.0 dose・ ジステンパー・犬アデノウイルス（２型）感染症・犬

パルボウイルス感染症混合生ワクチン

13 1,177,166.0 1,176,620.0 0 0.0 dose・ ジステンパー・犬アデノウイルス（２型）感染症・犬

パラインフルエンザ・犬パルボウイルス感染症混合生

ワクチン

4 283,758.0 283,590.0 0 0.0 dose・ ジステンパー・犬アデノウイルス（２型）感染症・犬

パラインフルエンザ・犬パルボウイルス感染症・犬コ

ロナウイルス感染症混合生ワクチン

7 528,134.0 527,720.0 0 0.0 dose・ ジステンパー・犬アデノウイルス（２型）感染症・犬

パラインフルエンザ・犬パルボウイルス感染症・犬コ

ロナウイルス感染症混合ワクチン

3 37,836.0 37,710.0 0 0.0 mL・ 犬レプトスピラ病不活化ワクチン

8 537,503.0 537,190.0 0 0.0 dose・ ジステンパー・犬アデノウイルス（２型）感染症・犬

パラインフルエンザ・犬パルボウイルス感染症・犬レ

プトスピラ病混合ワクチン

1 80,961.0 80,920.0 0 0.0 dose・ ジステンパー･犬アデノウイルス（２型）感染症・犬

パラインフルエンザ・犬パルボウイルス感染症・犬レ

プトスピラ病（カニコーラ・コペンハーゲニー・ヘブ

ドマディス）混合ワクチン

17 1,755,202.0 1,754,230.0 0 0.0 dose・ ジステンパー･犬アデノウイルス（２型）感染症・犬

パラインフルエンザ・犬パルボウイルス感染症・犬コ

ロナウイルス感染症・犬レプトスピラ病混合ワクチン

11 889,342.0 888,880.0 0 0.0 dose・ ジステンパー･犬アデノウイルス（２型）感染症・犬

パラインフルエンザ・犬パルボウイルス感染症・犬コ

ロナウイルス感染症・犬レプトスピラ病（カニコーラ

・コペンハーゲニー・ヘブドマディス）混合ワクチン

1 27,600.0 27,550.0 0 0.0 mL・ 猫白血病（アジュバント加）ワクチン（組換え型）

14 712,368.0 711,700.0 0 0.0 dose・ 猫ウイルス性鼻気管炎・猫カリシウイルス感染症・猫

汎白血球減少症混合生ワクチン

2 89,094.0 89,010.0 0 0.0 dose・ 猫ウイルス性鼻気管炎・猫カリシウイルス感染症・猫

汎白血球減少症混合ワクチン
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申請 不合格 単
製 剤 名 申請量 合格量 不合格量

件数 件数 位

2 350,800.0 350,650.0 0 0.0 mL・ 猫ウイルス性鼻気管炎・猫カリシウイルス感染症・猫

汎白血球減少症混合（油性アジュバント加）不活化ワ

クチン

4 165,660.0 165,420.0 0 0.0 mL・ 猫ウイルス性鼻気管炎・猫カリシウイルス感染症・猫

汎白血球減少症・猫白血病（組換え型）混合（油性ア

ジュバント加）不活化ワクチン

2 277,190.0 277,080.0 0 0.0 mL・ 猫ウイルス性鼻気管炎・猫カリシウイルス感染症・猫

汎白血球減少症・猫白血病・猫クラミジア感染症混合

（油性アジュバント加）不活化ワクチン

1 33,460.0 33,400.0 0 0.0 mL・ 猫ウイルス性鼻気管炎・猫カリシウイルス感染症３価

・猫汎白血球減少症・猫白血病（組換え型）・猫クラ

ミジア感染症混合（油性アジュバント加）不活化ワク

チン

674 1小 計

3△

診断液

1 100.0 89.5 0 0.0 mL・ 牛伝染性鼻気管炎診断用蛍光抗体

牛白血病診断用受身赤血球凝集反応抗原 検体・ 2 212,800.0 207,200.0 0 0.0

1 1,619.0 1,612.5 0 0.0 mL・ 牛白血病診断用沈降反応抗原

1 950.0 600.0 0 0.0 mL・ カンピロバクター病診断用菌液

1 529.0 509.0 0 0.0 mL・ カンピロバクター病診断用蛍光抗体

1 300.0 210.0 0 0.0 mL・ 牛肺疫診断用補体結合反応抗原

2 1,666.0 1,650.0 0 0.0 mL・ 炭疽診断用沈降反応血清

1 62,340.0 62,275.0 0 0.0 mL・ ツベルクリン

1 15,670.0 15,630.0 0 0.0 mL・ ブルセラ病急速診断用菌液

1 4,200.0 4,040.0 0 0.0 mL・ ブルセラ病診断用菌液

1 610.0 570.0 0 0.0 mL・ ブルセラ病診断用補体結合反応抗原

ヨーネ病診断用抗原固相化酵素抗体反応キット（不活 検体・ 6 657,720.0 653,400.0 0 0.0

化マイコバクテリウム・フレイ菌可溶化たん白吸収

剤）

1 87.5 62.5 0 0.0 mL・ アナプラズマ病診断用補体結合反応抗原

牛海綿状脳症診断用酵素抗体反応キット 検体・ 10 1,145,700.0 1,138,500.0 0 0.0

牛海綿状脳症診断用酵素抗体反応キット（ワンステッ 検体・ 5 618,336.0 616,416.0 0 0.0

プ測定法）

牛海綿状脳症診断用酵素抗体反応キット（ワンポット 検体・ 1 10,560.0 10,176.0 0 0.0

前処理法）
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申請 不合格 単
製 剤 名 申請量 合格量 不合格量

件数 件数 位

馬伝染性貧血診断用酵素抗体反応キット 検体・ 1 9,460.0 9,240.0 0 0.0

2 1,366.0 1,352.0 0 0.0 mL・ 馬伝染性貧血診断用沈降反応抗原

1 3,925.0 3,890.0 0 0.0 mL・ 馬パラチフス診断用菌液

オーエスキー病ウイルス糖たん白ｇⅠ抗体識別用酵素 検体・ 4 294,768.0 284,088.0 0 0.0

抗体反応キット（抗原吸着・ペルオキシダーゼ標識抗

体）

オーエスキー病診断用酵素抗体反応キット（予備的検 検体・ 5 276,490.0 263,590.0 0 0.0

出用）

豚コレラ診断用蛍光抗体 検体・ 1 1,850.0 1,745.0 0 0.0

豚コレラ診断用酵素抗体反応キット 検体・ 4 72,380.0 68,640.0 0 0.0

精製鳥型ツベルクリン 検体・ 1 1,730.0 1,660.0 0 0.0

トキソプラズマ病診断用蛍光抗体 検体・ 1 505.0 400.0 0 0.0

鳥インフルエンザウイルスＡ型遺伝子検出用酵素抗体 検体・ 1 1,584.0 1,392.0 0 0.0

反応キット

2 23,520.0 23,320.0 0 0.0 mL・ ひな白痢急速診断用菌液

犬エキノコックス症診断用ラテックス標識抗体反応キ 検体・ 1 1,870.0 1,850.0 0 0.0

ット

60 0小 計

737 1合 計

3△
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５ 平成19年度に新たに検定又は検査命令の対象となった医薬品

（ 1） 新 た に 検 定 の 対 象 と な っ た 医 薬 品

ア 製 造

承 認 年 月 日 製 品 名 業 者 名

19.5.18 “京都微研„ マイコミックス３ 株式会社微生物化学研究所

19.8.29 豚コレラ エライザキットⅡ チッソ株式会社

20.2.6 日 生 研 N B B E G 不 活 化 オ イ ル 日 生 研 株 式 会 社

ワ ク チ ン

合 計 ３ 品 目

イ 輸 入

認 年 月 日 製 品 名 業 者 名

19.5.22 ファローシュアプラス Ｂ ファイザー株式会社

19.10.5 ＩＢＤ生ワクチン（ＮＢＩ） 日本バイオロジカルズ株式会社

20.1.18 ノルバックス類結/レンサOil 株式会社インターベット

20.1.18 ポーシリス STREPSUIS 「Ⅳ」 株式会社インターベット

20.1.18 ポーシリス STREPSUIS 松研薬品工業株式会社

合 計 ５ 品 目

ウ 製 造 販 売

承 認 年 月 日 製 品 名 業 者 名 備考

19.6.20 フェロバックスFIV 社団法人北里研究所 外 国 *

19.6.20 フェロバックスFIV FDAH フォートダッジ株式会社 外 国 *

19.7.13 “京都微研„ キャナイン－６Ⅱ 株式会社微生物化学研究所

19.9.14 AE生ワクチン・ゲン 株式会社ゲン・コーポレーション

19.9.14 オイルバスターEDS 株式会社科学飼料研究所

19.11.2 プリオンスクリーン ロシュ・ダイアグノスティックス株式会社 外 国 *

19.12.26 エキット わかもと製薬株式会社

19.12.27 イリド・レンサ・ビブリオ混合不活 財団法人阪大微生物病研究会

化ワクチン「ビケン」

20.1.18 インゲルバック サーコフレックス ベーリンガーインゲルハイムベトメ 外 国 *

ディカジャパン株式会社

20.1.18 ポーシリス Begonia DF・10 株式会社インターベット 外 国 *

20.1.18 ポーシリス Begonia DF・50 株式会社インターベット 外 国 *

合 計 11 品目

＊ ： 認定外国製造業者による製造が承認されたもの



96

（ 2） 新 た に 検 査 命 令 の 対 象 と な っ た 医 薬 品

ア 製 造

承 認 年 月 日 製 品 名 業 者 名

20.2.6 日 生 研 N B B E G 不 活 化 オ イ ル 日 生 研 株 式 会 社

ワ ク チ ン

合 計

イ 輸 入

承 認 年 月 日 製 品 名 業 者 名

19.5.18 コ ン ベ ニ ア 注 フ ァ イ ザ ー 株 式 会 社

合 計 1 品 目

ウ 製 造 販 売

承 認 年 月 日 製 品 名 業 者 名 備考

19.11.6 ピ ー ・ エ ス 散 フ ジ タ 製 薬 株 式 会 社

19.11.6 ピ ー ・ エ ス 散 ２ フ ジ タ 製 薬 株 式 会 社

19.11.6 ピ ー ・ エ ス 散 ５ フ ジ タ 製 薬 株 式 会 社

合 計 3 品 目

６ 平成19年度命令検査受付件数及び検査成績

（ １ ） 動 物 用 抗 生 物 質 製 剤 検 査 命 令 実 施 要 領 に 基 づ く 検 査

受 付 件 数 検 査 結 果 備 考

適 不 適

ア ン ピ シ リ ン 散 1 1 0

硫 酸 カ ナ マ イ シ ン 注 射 液 1 1 0

硫 酸 コ リ ス チ ン 準 散 18 1 8 0

注 射 用 セ フ ォ ベ シ ン ナ ト リ ウ ム 5 5 0

フ マ ル 酸 チ ア ム リ ン 散 28 2 8 0

合 計 53 5 3 0

（ ２ ） 動 物 用 血 液 型 判 定 用 抗 体 検 査 命 令 実 施 要 領 に 基 づ く 検 査

検 査 結 果

受 付 件 数 適 不 適 備 考

該 当 な し

合 計 0 0 0
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７ 平成 年度動物用医薬品の収去検査結果19

（ １ ） 一般医薬品（再審査中の品目含む、国及び県の薬事監視員による収去）

薬 効 群 別 分 類 収去 検 査 結 果 不適合理由

1) 2)件数 適合 不適合 要指導

15 9 6神経系用薬

9 5 4循環器官、呼吸器官及び泌尿器官系製剤

0消化器官用薬

1 1繁殖用薬

0外用剤

23 21 2代謝性用薬

0サルファ剤

2 1 1合成抗菌剤

0抗原虫剤

0内寄生駆虫剤

0インターフェロン製剤

4 3 1治療を主目的としない

54 40 0 14合 計

（ ２ ） 生物学的製剤（県の薬事監視員による収去）

製 剤 区 分 収去 検 査 結 果 不適合理由

1) 2)件数 適合 不適合 要指導

17 4 0 13検定対象外の体外診断薬

17 4 0 13合 計
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（ ３ ） 抗生物質製剤（国の薬事監視員による収去）

製 剤 区 分 収去 検 査 結 果 不適合理由

1) 2)件数 適合 不適合 要指導

1 1アルキルトリメチルアンモニウムカルシウム

オキシテトラサイクリ ン散

2 1 1オキシテトラサイクリン準散

2 1 1オキシテトラサイクリン注射液

1 1塩酸オキシテトラサイクリン散

1 1塩酸オキシテトラサイクリン注射液

1 1塩酸オキシテトラサイクリン粒

2 1 1塩酸クロルテトラサイクリン散

1 1塩酸クロルテトラサイクリン子宮・膣挿入剤

2 1 1塩酸クロルテトラサイクリン準散

2 2硫酸カナマイシン注射液

1 1硫酸ゲンタマイシン液

16 8 0 8合 計

注 （１）～（３）共通）

不適合：薬事法第 条等の各条項に抵触するもの1) 56

要指導：検査結果は適合（集計上は「適合」の外数）であるが、表示等の不備を伴うもの2)

平成 年度動物用医薬品依頼試験検査受付件数８ 19

（ １ ） 一 般 依 頼 試 験 検 査

製 剤 区 分 受 付 件 数 備 考

1生 物 学 的 製 剤

0抗 生 物 質 製 剤

1合 計

（ ２ ） 同 等 性 確 認 試 験

製 剤 区 分 受 付 件 数 備 考

0生 物 学 的 製 剤

0合 計
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９ 平成 年度調査研究発表等19
（１）学術集会発表

発表学会・学術集会及び演題 氏名

第143回日本獣医学会学術集会（2007.4.3～5）

ぶり属魚類由来類結節症菌（ 木島まゆみPhotobacterium damselae
）の薬剤耐性及びプラスミド型subsp. piscicida

病鑑由来 の血清型と薬剤感 守岡綾子Actinobacillus pleuropneumoniae
受性及び 遺伝子の検索tet

国内における牛病鑑由来各種細菌の抗菌剤感受性調査 小澤真名緒

輸出入犬のための狂犬病ワクチン２回接種法による中和抗 衛藤真理子

体価の推移

間接免疫ペルオキシダーゼ法による狂犬病中和抗体価測定 小川孝

法の国際法への検討

現象の解明に向けた牛ウイルス性下痢ウイルスの 小佐々隆志END
陽性株および陰性株の遺伝子解析END

第34回日本トキシコロジー学会学術大会（2007.6.27～29）

動物用医薬品の環境影響評価 遠藤裕子

第３回日本獣医内科学アカデミー学術大会（2007.8.11）

犬用ワクチンの現状及び副作用の発生状況 蒲生恒一郎、（江原枝里子）、小川孝、

衛藤真理子

第144回日本獣医学会学術集会（2007.9.2～4）

ブリ抗体の精製とブリ抗体に対するモノクローナル抗体の 野牛一弘、木島まゆみ

作成

豚丹毒生ワクチン株由来を疑われた野外分離株等の性状解 （山本欣也、新田早人）、守岡綾子、浅

析 井鉄夫、高橋敏雄

病性鑑定材料由来 の血清型、薬剤感受性及 （山本欣也）、守岡綾子、（梅野杏奴、Streptoccus suis
び病原性関連遺伝子の保有状況 片岡康、澤田拓士）、鈴木祥子、高橋敏

雄

類結節症菌（ ）国 木島まゆみ、川西路子、嶋﨑洋子、小島Photobacterium damselae piscicidasubsp.
内分離株のパルスフィールドゲル電気泳動法を用いた遺伝 明美、野牛一弘

子型別及び薬剤耐性遺伝子に関する検討

国内で分離された タイプの鶏伝染性気管支炎ウイルス 嶋﨑洋子、（原田麻希子、堀内隆史）、4-91
の性状確認 谷村千栄子、中村成幸、鈴木祥子

国際標準 寒天平板希釈法を用いた関節炎型豚丹毒 高橋敏雄、（新田早人、山本欣也、梅野NCCLS-
罹患豚由来豚丹毒菌（ 年分離株）の広範な抗菌 杏奴）、守岡綾子、（石崎恵美子）2003-2005
薬に対する感受性



100

発表学会・学術集会及び演題 氏名

豚から分離された のマクロライド耐性機 （荒井公美）、浅井鉄夫、（青木博Streptococcus suis
構の検討 史）、 小澤真名緒、（片岡康、澤田拓

士、鮫島俊哉）

鶏大腸菌症由来大腸菌におけるフルオロキノロン耐性と血 小澤真名緒、浅井鉄夫、（鮫島俊哉）

清型の関係

化学合成アプタマービーズによるプリオン蛋白質の超高感 （能田健、永田知史、関矢聡、西川諭、

度検出 横山隆）

Prion 2007、「Neuro Prion コンソーシアム：EU内のプリオン関連

研究機関の共同体（2007.9.26～28）

アプタマービーズのプルダウン濃縮法による、生物 （永田知史、横山隆、関矢聡、西川諭、RNA
材料中の低濃度プリオンの検出 能田健）

平成19年度日本魚病学会大会（2007.9.28-29）

大分県の養殖海産魚類から分離された類結節症菌の性状解 木島まゆみ、川西路子、野牛一弘

析

第55回日本ウイルス学会学術集会（2007.10.21～23）

牛ウイルス性下痢ウイルスの生物現象の差によるゲノム遺 小佐々隆志、（青木博史、野田紗知

伝子配列の相違 子）、 関口秀人、（福所秋雄）、中村成

幸

人と動物の共通感染症研究会（2007.11.3）

危機管理対策としての経口投与型狂犬病ワクチンに関する 小川孝、蒲生恒一郎、岩中麻理、（笛吹

調査 達史、永田知史、衛藤真理子）

平成19年度天然資源の開発利用に関する日米会議（UJNR）

家畜家禽疾病専門部会（H19.12.5）

Antimicrobial susceptibilities, serogroups and molecular Manao Ozawa, Kazuki Harada, Akemi
characterization of avian pathogenic Escherichia coli isolates in Kojima, Tetsuo Asai, (Toshiya Samejima)
Japan

Development of Virus Neutralizing Test Using Indirect Takashi Ogawa, Kouitirou Gamou, (Hiroshi
Immunoperoxidase Technique for the Quantitation of Aoki, Eriko Kobayashi, Mariko Eto),
Antibodies to Rabies Virus Megumi Senda, (Norio Hirayama, Masaaki

Nishimura, Rikiya Shiraishi, Alexisandre
）Servat, Cliquet Flolence

計 件23

注：氏名欄（ ）は所外機関所属者
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（２）誌上発表（学術研究報告）

発表題名及び発表誌 氏 名

松本幸子、永田知史、岩中麻里、能田健前培養と 法を組み合わせたマイコプラズマ生菌の検出PCR
～ 法を導入したマイコプラズマ否定試験の検討～PCR

44, 13-20, 2007動薬検年報．

新田早人、山本欣也、守岡綾子、梅野杏豚丹毒菌における効率的なアクリフラビン感受性試験法の確立

奴、高橋敏雄動薬検年報．44, 21-24, 2007

山本朋子、田口邦史、荒尾恵、高橋敏Mycoplasma synoviae 感染症凍結生ワクチンの温度感受性マーカ

雄、牧江弘孝ー試験の改良に関する基礎的検討

44, 25-28, 2007動薬検年報．

関口秀人、青木博史、中村成幸、石丸雅PRRSエリーザキットの非特異反応事例

敏動薬検年報．44, 29-32, 2007

村田奈々惠、(矢吹映、松元光春、西中川ラットの腎臓の組織構造における系統差

駿、鈴木秀作)The Journal of Veterinary Medical Science. 68, 1185-1189, 2006

水野安晴、堀内隆史、関谷辰朗、(田島規ポストカラム反応を用いた による鶏の組織中のグリカルピラHPLC
子、前田昌子)、浜本好子ミドの残留分析

47, 293-295, 2006食品衛生学雑誌．

(田島規子)、水野安晴、浜本好子、(荒川ニッケルキレート生成を利用したグリカルピラミドの分析法

秀俊、前田昌子)47, 254-257, 2006食品衛生学雑誌．

佐々木貴正、小島明美、野牛一弘、田村Clostridium novyi typeC 16S-23SrDNAのフラジェリン遺伝子及び

豊スペーサー領域の塩基配列による系統学的位置付け

59, 921-926, 2006獣医畜産新報．

川越久美子、(峯寛子)、浅井鉄夫、小島Changes of multi-drug resistance pattern in entericaSalmonella
明美、石原加奈子、原田和記、小澤真名subspecies enterica serovar Typhimurium isolates from
緒、(泉谷秀昌、寺嶋淳、渡邊治雄、本多food-producing animals in Japan.
英一)、高橋敏雄、鮫島俊哉The Journal of Veterinary Medical Science. 69, 1211-1213, 2007

浅井鉄夫、原田和記、石原加奈子、小島Association of Antimicrobial Resistance in Campylobacter
明美、鮫島俊哉、(田村豊)、高橋敏雄Isolated from Food-Producing Animals with Antimicrobial Use on

Farms.
Japanese Journal of Infectious Disease. 60, 290-294, 2007

豚丹毒生ワクチン由来を疑われた豚丹毒菌野外分離株の性状 新田早人、山本欣也、守岡綾子、浅井鉄

解析 夫、鮫島俊哉、高橋敏雄

60, 831-837, 2007獣医畜産新報．

Contribution of Multi-Antimicrobial Resistance to the Population Kazuki Harada, Tetsuo Asai, Akemi Kojima,
of Antimicrobial Resistant Isolated from (Toshiya Sameshima), and Toshio TakahashiEscherichia coli
Apparently Healthy Pigs in Japan

Microbiology and Immunology. 51, 493-499, 2007

ぶり属魚類由来α溶血性レンサ球菌症及び類結節症原因菌の 川西路子

薬剤耐性

29, 35-43, 2007抗菌剤研究会報．

計 件13
注：氏名欄（ ）は所外機関所属者
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（３）誌上発表（技術普及報告）

発表題名及び発表誌 氏名

遠藤裕子ポジティブリスト制度導入と動物用医薬品におけるその対応

44, 1-12, 2007動薬検年報.

高橋敏雄、山本欣也ニジマスを用いたブリα溶血性レンサ球菌症不活化ワクチンの代

替力価試験法の検討

44, 33-37, 2007動薬検年報．

木島まゆみ、川西路子、吉田照豊、浅木ぶりα溶血性レンサ球菌症不活化ワクチンの安全及び力価試験

正義、河野勝彦、本間利雄、星澄夫、真法統一化のための試験

鍋貞夫、木村喜洋、桑原正和、野牛一

弘、鈴木祥子44, 39-47, 2007動薬検年報．

抗菌性物質の基礎知識（その７） キノロン系抗菌性物質 浅井鉄夫

SPF , 3, 2007日本 豚協会だより． 月号7

抗菌性物質の基礎知識（最終回）マクロライドとリンコマイ 浅井鉄夫

シン系抗生物質

SPF 10 , 3-4, 2007日本 豚協会だより． 月号

サルモネラをめぐる耐性菌問題と養豚の課題 浅井鉄夫

10 , 36-37, 2007ピッグジャーナル． 月号

カンピロバクターを巡る最近の話題 浅井鉄夫

４．ニューキノロン耐性

60, 900-905, 2007獣医畜産新報．

計 ７ 件

（４）その他（口頭を含む）

発表題名 氏名 講 習 会 名 等

畜産分野における動物用抗菌剤と薬剤耐性 浅井鉄夫 日本食品工業倶楽部 食

品の品質保証懇話会

α溶血性レンサ球菌症及び類結節症の薬剤耐性とその疫学 川西路子 第 回動物用抗菌剤研究34
会シンポジウム

平成 年度 畜水産物中残留動物用医薬品試験法について 小池好子 平成 年度残留農薬等分18 19
（ＬＣ） 析法検討会

動物用医薬品等の製造販売承認、再審査・再評価等の審査体 嶋﨑智章、齋 動物用医薬品等の承認手

制の変更について 藤明人 続き等に関する説明会

豚のサルモネラ感染症 浅井鉄夫 家畜衛生講習会（豚疾病

特殊講習会）

豚のウイルス性ワクチン 野田紗知子 家畜衛生講習会（豚疾病

特殊講習会）

お父さんの仕事：動物の薬を通して人と動物の健康を守る 能田健 小金井小学校６年生

動物用医薬品等の製造販売承認、再審査・再評価等の審査体 嶋﨑智章 動物医薬品協同組合夏期

制の変更について 研修会
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発表題名 氏名 講 習 会 名 等

家きん疾病とワクチン 中村成幸 平成 年度種鶏孵卵衛生19
管理技術研修会

鶏疾病に対するワクチン 荒尾恵 家畜衛生講習会（鶏病特

殊講習会）

養鶏における薬剤耐性菌の現状 小澤真名緒 家畜衛生講習会（鶏病特

殊講習会）

危機管理対策としての経口投与型狂犬病ワクチンの開発及び 小川孝 家畜衛生研修会（病性鑑

使用に関する調査 定・ウイルス部門）

国内で流通している牛胎子血清中の牛ウイルス性下痢ウイル 小佐々隆志 家畜衛生研修会（病性鑑

スに対する抗体の検出成績 定・ウイルス部門）

2003 2005 The DNA Data Bank of年から 年に分離された鶏伝染性気管支炎ウイルス野 嶋﨑洋子

11 S1 Japan(DDBJ)外分離株（ 株 及び生ワクチン株（３株）の 遺伝子領域)

ポジティブリスト制度の導入に対する動物用医薬品の対応 小池良治、小 動物用医薬品等残留基準

池好子 値ポジティブリスト制導入周

知啓発事業に係る販売業

者講習会（近畿・中四国ブ

ロック）、（関東ブロッ ク）

Veterinary Public Health日本における動物用医薬品の承認に関係する手続きについて 岩本聖子

Workshop 2007

馬用の生物学的製剤の検定状況 笛吹達史 平成 年度馬防疫検討会19
「馬感染症研究会・研究部

会」

の活動及び調査結果の報告 浅井鉄夫 食品安全委員会薬剤耐性JVARM
WG

VICH-Harmonised Guidelines: What Impact at Country Level? Global Animal Health嶋﨑智章

Conference

計 件19
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１０ 平成 年度技術研修等（主なもの、視察を含む）19
(１)国内研修者・見学者

期 間 氏 名 所 属 研修・見学内容

検査担当者 都道府県検査担当者 平成 年度動物用医薬品危機19. 6 . 5～ 6. 7 19
管理対策に関する薬剤耐性菌

）の発現状況検査研修会(前期

検査担当者 都道府県検査担当者 平成 年度動物用医薬品危機19. 6 . 1 2～ 6. 1 4 19
管理対策に関する薬剤耐性菌

）の発現状況検査研修会(後期

検査担当者 都道府県検査担当者 平成 年度品質検査に関する19. 6 . 1 9 19
個別研修会（前期）

検査担当者 都道府県検査担当者 平成 年度動物用医薬品危機19. 6 . 2 0～ 6. 2 1 19
管理対策に関する品質検査研

修会(前期）

検査担当者 都道府県検査担当者 平成 年度品質検査に関する19. 6 . 2 6 19
個別研修会（後期）

検査担当者 都道府県検査担当者 平成 年度動物用医薬品危機19. 6 . 2 7～ 6. 2 8 19
管理対策に関する品質検査研

修会(後期）

本山聖子 他６名 東京農工大学 施設見学19. 6 . 2 8

石井豊希 他９名 東京農工大学 施設見学19. 7 . 5

小中学生及びその 「子ども見学デー」 子ども見学デー19. 8 . 2 3

保 護者 計 名101

小原剛 他９名 動物衛生研究所病性鑑 施設見学19. 8 . 3 1

定特殊講習会(ウイル

ス部門）受講 者

柏木彩 他５名 日本獣医生命科学大学 施設見学19. 9 . 6

亀山健一郎 他３ (独）農業･食品産業技 施設見学19. 1 1 . 2 1

名 術総合研究機構 動物

衛生研究所

金子純高 他７名 日本獣医生命科学大学 施設見学19. 1 2 . 5

東京農工大学学生 東京農工大学 施設見学19. 1 2 . 1 9

名40

桃園恵子 香川県東部家畜保健衛 病原細菌からの 抽出方法20. 3 . 5～ 3. 6 DNA
生所 およびリアルタイム 法にPCR

よる解析手法の修得

鈴木昌彦 他１名 愛知県知多家畜保健衛 施設見学20. 3 . 2 1

生所

計 名275



105

(２ )国 外 研 修 者 ・ 見 学 者

期 間 氏 名 所 属 研修・見学内容

大韓民国 政府関係者 施設見学19. 9 . 1 3 Yun-Jae Hwang,
他３名PhD

大韓民国 国立獣医科 施設見学19. 1 0 . 1 6～ 10 . 1 9 Dr.Kim.Ji-Yeon
学検疫院

オーストラリア 施設見学19. 1 0 . 1 6 Dr. Exa
所長 他Bennet-Lenkins APVMA

他２名BSc,PhD

金秦融 他４名 大韓民国 農林部家畜 済州道における豚コレラの抗19. 1 0 . 2 5

LOM防疫課 他 体及びワクチンウイルス

株の検出に関する調査結果と

防疫推進事項の説明

ロシア コーカサス農 施設見学19. 1 1 . 2 8 George Chackliya
他 名 業大学 他11

計 名25
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Ⅱ 承認審査等

１ 平成 年度動物用医薬品の製造販売承認一覧19
（１）動物用生物学的製剤

品 名 製造販売業者 承認年月日No.
1 „ H19.5.18○ 京都微研 マイコミックス３ 株式会社 微生物化学研究所“

2 H19.5.22○ ファローシュアプラスＢ ファイザー株式会社

3 FIV H19.6.20○ フェロバックス 社団法人 北里研究所

4 FIV FDAH H19.6.20○ フェロバックス フォートダッジ株式会社

5 H19.8.29＊ 豚コレラ エライザキットⅡ チッソ株式会社

6 FIV H19.9.4＊ チェックマン アドテック株式会社

7 PARVO H19.9.4＊ ペットアシスト アリスタライフサイエンス株式会社

8 DIRO H19.9.4＊ ペットアシスト アリスタライフサイエンス株式会社

9 CVI H19.9.26○ ＭＤ生ワクチン（ ）・ゲン 株式会社ゲン・コーポレーション

NBI H19.10.5○ ＩＢＤ生ワクチン（ ） 日本バイオロジカルズ株式会社10

11 H19.11.2＊ プリオンスクリーン ロシュ・ダイアグノスティック株式会社

H19.12.26＊ エキット わかもと製薬株式会社12

13 H19.12.27○ イリド・レンサ・ビブリオ混合不活 財団法人 阪大微生物病研究会

化ワク チン「ビケン」

14 Oil H20.1.18○ ノルバックス 類結／レンサ 株式会社インターベット

15 H20.1.18○ インゲルバック サーコフレックス ベーリンガーインゲルハイムベトメディ

カジャパン株式会社

16 Begonia DF 10 H20.1.18○ ポーシリス ・ 株式会社インターベット

17 Begonia DF 50 H20.1.18○ ポーシリス ・ 株式会社インターベット

18 STREPSUIS H20.1.18○ ポーシリス 「Ⅳ」 株式会社インターベット

19 STREPSUIS H20.1.18○ ポーシリス 松研薬品工業株式会社

※ ○ は ワ ク チ ン 、 ＊ は 体 外 診 断 薬

（２）動物用一般医薬品

品 名 製造販売業者 承認年月日No.
1 H19.5.18プラク－ティック ノバルティス アニマルヘルス株式会社

2 H19.8.1フォアガルド キャット スポット 住化エンビロサイエンス株式会社

3 H19.8.1フォアガルド Ｃ スポット 住化ライフテク株式会社

4 H19.9.21エクイマックス 株式会社ビルバックジャパン

5 H19.9.21エクイバラン ゴールド メリアル・ジャパン株式会社
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品 名 製造販売業者 承認年月日No.
6 H19.12.25カルトロフェン・ベット注射液 大日本住友製薬株式会社

7 1.25mg H20.1.21ベトメディン ベーリンガーインゲルハイムベトメディ

カジャパン株式会社

8 2.5mg H20.1.21ベトメディン ベーリンガーインゲルハイムベトメディ

カジャパン株式会社

9 5mg H20.1.21ベトメディン ベーリンガーインゲルハイムベトメディ

カジャパン株式会社

10 H20.2.7メタカム 注射液 ベーリンガーインゲルハイムベトメディ2%
カジャパン株式会社

（３）動物用抗菌性物質製剤

品 名 製造販売業者 承認年月日No.
1 H19.5.18コンベニア注 フ ァ イ ザ ー 株 式 会 社

２ 平成 年度動物用医療機器の製造販売承認一覧19

品名 製造販売業者 承認年月日No.
1 H19.7.27撮影台支持器 有限会社木下医療器

2 MB122 H19.8.7ジーマダイアテルモ 株式会社キリカン洋行

3 H19.10.3コンピューテッドラジオグラフ アレイ株式会社

Ipanema

4 Hyper5000 LEA H19.10.3スーパーライザー 東京医研株式会社

5 MB240 H19.10.23ジーマダイアテルモ 株式会社キリカン洋行

6 Hyper5000 HDA H19.11.5スーパーライザー 東京医研株式会社

7 MEK-6450 H19.11.8全自動血球計数器 セルタ 日本光電工業株式会社

ックα

8 MB250 H19.11.12ジーマダイアテルモ 株式会社キリカン洋行

9 - H19.11.30コンパクト １５ 木村医科器械株式会社

10 SA H19.12.21骨接合用内固定システム 瑞穂医科工業株式会社

11 TOP-221V H20.1.15トップ動物用輸液ポンプ 株式会社 トップ

12 D H20.1.25カーディサニー ７００ フクダ エム・イー工業株式会社

13 V H20.2.8富士ドライケム４０００ｓ 富士フイルム株式会社

14 V H20.2.8富士ドライケム４０００ 富士フイルム株式会社

15 PRO- H20.2.8アコマ動物用人工呼吸器 ４５ アコマ医科工業株式会社
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品名 製造販売業者 承認年月日No.
16 VaICU ICU-P- H20.2.14ユニット 型式 １０ 株式会社 東京メニックス

17 REGIUS H20.2.18ダイレクトディジタイザー コニカミノルタエムジー株式会社

MODEL 110A

18 REGIUS H20.2.18ダイレクトディジタイザー コニカミノルタエムジー株式会社

MODEL 190A

19 DM K-D H20.2.19送信機 １ フクダ エム・イー工業株式会社

20 H20.3.11小動物専用コンベックス式電子スキ 東芝メディカル製造株式会社

ャンプローブ －６７２ 形PVM AT

21 PIT- H20.3.18ブリードテスタ ２ 千代田電機工業株式会社

３ 平成 年度登録原薬等一覧19

登録番号 登録年月日 登録業者の氏名又は名称 国内管理人の氏名又は名称 登録品目の名称

(住所) (住所)

原薬第 号 南京白敬宇製薬有限責任公 ミツバ貿易株式会社 塩酸レバミゾー19 1 H19.7.18
司（中国南京経済技術開発 （東京都新宿区四谷１－４） ル「ミツバ」

区恵中路１号）

原薬第 号 ノバルティス アニマルヘル チオストレプト19 2 H20.3.28 Zhejiang Ruibang
（ ス株式会社 ンLaboratories 48 Feixia

（東京都港区西麻布４－１２South Road, Wenzhou,
－２４）Zhejiang Province,

）P.R.China

４ 平成 年度動物用医薬品の信頼性基準適合性調査実施状況19

１） ２） １）調査の種類 書面調査 実地調査 実地調査GLP GCP
区 分 年度 年度 年度 年度 年度 年度18 19 18 19 18 19

12 7 1 2生物学的製剤

1 4 0 1抗生物質製剤

7 0 5 3一般薬

20 11 3 4 6 6合 計

１ ：単位は品目数（調査結果報告をもとに計数））

２ ：単位は試験施設数（調査結果報告をもとに計数））

５ 平成 年度ＧＭＰ適合性実地調査への対応状況19
先般の薬事法改正（ 施行）により、ＧＭＰ（ソフト）が適用される承認品目にH17.4.1

ついては、ＧＭＰ適合性調査申請が必要となり、当該品目の製造管理及び品質管理の方

法が動物用医薬品の製造管理及び品質管理の基準に適合することが、製造販売承認の要
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件となった。ＧＭＰ適合性調査については、平成 年度より、書面調査又は当該製造所19
への実地調査を、動物医薬品検査所が実施している。

年度は、 件の書面調査を実施し、国外製造業者 施設（ 製剤）についての実地調19 44 1 1
査を実施した。

６ 平成 年度治験計画届出状況19
（１）治験計画届出書届出件数

（単位：件数）

平成 年度19
21生物学的製剤

23一般薬・抗生物質製剤

（２）治験計画変更届出書届出件数
（単位：件数）

平成 年度19
17生物学的製剤

40一般薬・抗生物質製剤

７ 平成 年度動物用医薬品の再審査実施状況19

再審査 再審査
品目名 申請会社名 備考

申請日 結果通知日

11.4mg H18.5.26 H19.4.27プログラムＡ錠 ノバルティス アニマルヘルス

株式会社

57.0mg H18.5.26 H19.4.27プログラムＡ錠 ノバルティス アニマルヘルス

株式会社

ERY H18.1.16 H19.7.5ポーシリス 松研薬品工業株式会社

ERY IV H18.1.27 H19.7.5ポーシリス 「 」 株式会社インターベット

H17.7.27 H19.7.5ミコラル経口液 日本全薬工業株式会社

H17.7.27 H19.7.5経口用ミコラル 日本イーライリリー株式会社

H17.10.26 H19.7.5ネモバック メリアル・ジャパン株式会社

S H15.2.25 H19.7.5プロスタベット 三共エール薬品

C H15.2.25 H19.7.5プロスタベット 三共エール薬品

H14.5.17 H19.7.5水産用ベネサール 協和醗酵工業株式会社

H14.5.17 H19.7.5ハダクリーン バイエルメディカル株式会社

„ H18.5.15 H19.7.10“京都微研 キャナイン－６ 株式会社微生物化学研究所

„ H18.5.15 H19.7.10“京都微研 キャナイン－９ 株式会社微生物化学研究所

„ H18.5.15 H19.7.10“京都微研 キャナイン－９Ⅱ 株式会社微生物化学研究所
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再審査 再審査
品目名 申請会社名 備考

申請日 結果通知日

MD2 FP H17.8.25 H19.7.17日生研イノボ 価・ ワクチン 日生研株式会社

H14.9.30 H19.7.17チルミコシン 日本全薬工業株式会社

H14.9.30 H19.7.17ミコチル３００注射液 日本全薬工業株式会社

E.coli inac H18.6.7 H19.7.23ノビリス 株式会社インターベット

TRT inac H18.10.13 H19.7.23ノビリス 株式会社インターベット

TRT+Ibmulti+G+ND H18.10.26 H19.7.23ノビリス 株式会社インターベット

L H18.11.30 H19.9.7デュオカラー 住化ライフテク株式会社

H15.5.12 H19.9.14フロントライン・スプレー メリアル・ジャパン株式会社

フロントライン・スプレー メリアル・ジャパン株式会社 効能追加H15.5.22 H19.9.14

CAV P4 H18.8.28 H19.10.1ノビリス 株式会社インターベット

H17.6.24 H19.10.2ハイオネート バイエルメディカル株式会社

インゲルバック 生ワクチン 財団法人 化学及血清療法研究 子豚用法PRRS H15.10.8 H19.10.2
所

H18.8.24 H19.10.4ピシバック注ビブリオ＋レンサ 共立製薬株式会社

H17.10.26 H19.10.24デュラミューン６ 共立製薬株式会社

H17.10.26 H19.10.24デュラミューン８ 共立製薬株式会社

5 CV-L H17.10.26 H19.10.24バンガード プラス ／ ファイザー株式会社

5 CV H17.10.26 H19.10.24バンガード プラス ／ ファイザー株式会社

H19.9.5 H19.11.2動物用 十味敗毒湯エキス錠シンワ 大峰堂薬品工業株式会社

„ H18.8.30 H19.11.6“京都微研 マリナコンビ－２ 株式会社微生物化学研究所

H18.8.10 H19.12.13レボリューション ６％ ファイザー株式会社

12 H18.8.10 H19.12.13レボリューション ％ ファイザー株式会社

ARBP H17.10.26 H19.12.19日生研 ・豚丹毒混合不活化ワ 日生研株式会社

クチン

H15.5.12 H20.1.23フロントライン スポットオン ド メリアル・ジャパン株式会社

ック

H15.5.12 H20.1.23フロントライン スポットオン キ メリアル・ジャパン株式会社

ャット

フロントライン スポットオン キ メリアル・ジャパン株式会社 効能追加H15.5.22 H20.1.23
ャット

H19.2.19 H20.1.23アデクァン ノバルティスアニマルヘルス株

式会社
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８ 平成 年度中に再審査期間が終了する動物用医薬品19

販売名 業者名 再審査期間番号

1 H13.4.5 H19.4.4サイデクチン ポアオン 共立製薬株式会社 ～

2 H13.4.6 H19.4.5ティアローズ 千寿製薬株式会社 ～

3 H13.5.7 H19.5.6メタカム０．１５％経口懸濁液 ベーリンガーインゲルハイムベ ～

トメディカジャパン株式会社

4 H18.10.27 H19.5.6メタカム０．０５％経口懸濁液 ベーリンガーインゲルハイムベ ～

トメディカジャパン株式会社

5 H13.5.7 H19.5.6メタカム０．５％注射液 ベーリンガーインゲルハイムベ ～

トメディカジャパン株式会社

6 H13.5.8 H19.5.7ウロエース錠 あすか製薬株式会社 ～

7 H13.5.8 H19.5.7酢酸オキサテロン あすか製薬株式会社 ～

8 H13.8.31 H19.8.30注射用モキシデックＳＲ 共立製薬株式会社 ～

9 „ H13.9.7 H19.9.6“京都微研 ニワトリ６種混合オイル 微生物化学研究所 ～

ワクチン

10 H13.10.12 H19.10.11アモスタックＬＡ注 田村製薬株式会社 ～

11 H13.10.18 H19.10.17日生研鶏サルモネラ不活化ワクチン 日生研株式会社 ～

12 H15.3.11 H19.10.17ビニューバックス ＳＥ メリアル・ジャパン株式会社 ～

13 H13.10.18 H19.10.17ストックガード ５ 共立製薬株式会社 ～

14 H13.10.18 H19.10.17ポセイドン「レンサ球菌」 株式会社 科学飼料研究所 ～

15 H14.11.8 H19.10.17Ｍバック レンサ 注 松研薬品工業株式会社 ～

16 H16.8.27 H19.10.17マリンジェンナー レンサ１ バイオ科学株式会社 ～

17 „ H13.10.18 H19.10.17“京都微研 牛下痢５種混合不活化ワ 微生物化学研究所 ～

クチン

18 H13.11.5 H19.11.4日生研鶏コクシ弱毒３価生ワクチン 日生研株式会社 ～

（ＴＡＭ）

19 5mg H17.12.16 H19.12.16フォルテコール錠 ノバルティス アニマルヘルス ～

株式会社

20 2.5mg H19.2.23 H19.12.16フォルテコール錠 フレーバー ノバルティス アニマルヘルス ～

株式会社

21 5mg H19.2.23 H19.12.16フォルテコール錠 フレーバー ノバルティス アニマルヘルス ～

株式会社

22 H13.12.21 H19.12.21ラピノベット シェリング・プラウアニマルヘ ～

ルス株式会社

23 H13.12.25 H19.12.25ノビリス ＩＢ ４‐９１ 株式会社インターベット ～
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販売名 業者名 再審査期間番号

24 H14.1.28 H20.1.27バーサ・ＢＤＡ ベーリンガーインゲルハイムベ ～

トメディカジャパン株式会社

25 H14.3.25 H20.3.25プレベンティック 株式会社ビルバックジャパン ～

９ 平成 年度動物用医薬品の再評価業務について1 9
再評価調査会審議結果（平成１９年４月から平成２０年３月まで）

○再評価指定された成分：なし

○再評価申請された成分：なし

○再評価スクリーニング結果に基づき審議された成分のうち、

使用上の注意の追加を行うように指示： 成分4
特段の処置をとらない：４成分

更なるデータ提出の指示及び継続審議：４成分

※再評価スクリーニング結果に基づき審議された成分一覧

対象成分 文献の内容 結果

マラカイトグリーン マラカイトグリーンに変異原性があ 使用上の注意【その他の注意】へ発

るとの報告。 がん性や遺伝毒性が否定できない旨

追記し、あわせて使用者に対する注

意及び使用後の薬剤の廃棄について

注意を追記した。

スルファドキシン スルファドキシンとトリメトプリム 今後とも情報収集に努めることとす

の合剤を豚に投与したところ、血漿 る。

中にスルファドキシンが残留基準を

超える濃度で検出されたとの報告。

イベルメクチン コリー犬は、イベルメクチンの感受 使用上の注意【対象動物に対する注

性に関係するＭＤＲ１遺伝子の変異 意 制限事項】へコリー犬及びその

を有する個体が多いとの報告。 系統の犬種に対する注意を追記し

た。

二酸化塩素 二酸化塩素によって、魚体にえらの 使用上の注意【一般的注意】につい

壊死や変形など病変が出たとの報 て、「酸性溶液で使用すると、過剰

告。 に二酸化塩素が遊離することから使

用しないこと」旨の注意へ変更し

た。

ポビドンヨード １％以上のポビドンヨードは、ウサ 使用上の注意【使用者に対する注

ギの角膜に障害を与えるとの報告。 意】に「眼に入らないようにするこ

と」旨追記した。

レバミゾール 産卵中のブロイラーへ投与したとこ 今後とも情報収集に努めることとす

ろ、臓器等に残留基準を超える濃度 る。

で検出されたとの報告。
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対象成分 文献の内容 結果

エンロフロキサシン エンロフロキサシンのカルシウム、 今後とも情報収集に努めることとす

マグネシウム等との薬剤相互作用に る。

ついての報告。

ベンジルペニシリン 馬にベンジルペニシリンを高用量投 今後とも情報収集に努めることとす

与したところ、自己免疫性溶血性貧 る。

血を発症したとの報告。

ミルベマイシンオキシム イベルメクチンと同類の製剤である 安全性試験のデータの提出を指示し

ことから、コリー犬及びその系統の た。

犬種に対する安全性について審議を

行った。

ラチデクチン イベルメクチンと同類の製剤である 使用上の注意にコリー犬及びその系

ことから、コリー犬及びその系統の 統の犬種に対する注意を追記する

犬種に対する安全性について審議を か、新たな文献やデータの提出を指

行った。 示した。

モキシデクチン イベルメクチンと同類の製剤である 使用上の注意にコリー犬及びその系

ことから、コリー犬及びその系統の 統の犬種に対する注意を追記する

犬種に対する安全性について審議を か、新たな文献やデータの提出を指

行った。 示した。

セラメクチン イベルメクチンと同類の製剤である 使用上の注意にコリー犬及びその系

ことから、コリー犬及びその系統の 統の犬種に対する注意を追記する

犬種に対する安全性について審議を か、新たな文献やデータの提出を指

行った。 示した。

トリメトプリム 犬にトリメトプリムを高用量投与し 犬を対象動物とする製剤について

たところ、高カリウム血症を発症し は、使用上の注意【その他の注意】

たとの報告。 へ情報を追記することを指示した。

平成 年度動物用医薬品等の承認相談受付件数10 19
(単位：件数）

区分 年度 年度 年度 年度 年度15 16 17 18 19
102 88 87 96 109抗生物質製剤・一般医薬品他

28 25 21 38 27生物学的製剤

24 14 7 7 27医療機器

3 0 3 1 0その他＊

157 127 118 142 163合計

＊：動物用医薬品全般にわたる事項
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平成１９年度動物用医薬品等の報告11

（単位：件）

報告件数 副作用情報

成分区分 計 データベース

獣医師等 製造業者等＊ （ ）内は報告の 収載件数

あった製剤・製品数

38 71 109 34 78生物学的製剤 ( )

4 56 60 39 51一般薬 ( )

2 21 23 10 21抗菌物質製剤 ( )

0 0 0 0 0医療機器 ( )

0 0 0 0 0人用医薬品 ( )

44 148 192 83 150計 ( )

薬事法第 条の４の２に基づいて報告された 件の内、重要な 件について副作用77 192 150
情報データベースで公開。その他（平成 年４月 日付農林水産省生産局衛生課薬事室15 30
長事務連絡において報告の必要な症例に該当しない報告）については、別途エクセル／

ファイルで公開。HTML
＊ ： 薬事法に基づいて農林水産省に寄せられた獣医師等の報告を情報源とした製

造業者等からの報告を除く。

平成 年度薬事・食品衛生審議会薬事分科会動物用医薬品等部会12 19
及び関連調査会の開催

) ) )名称 開催月日 開催場所 審議件数 報告件数
1 2 3

19 6 15 6 4動物用医薬品等部会 平成 年 月 日 動物医薬品検査所

19 9 10 5 4平成 年 月 日 動物医薬品検査所

19 11 28 9 5平成 年 月 日 動物医薬品検査所

20 2 27 10 5平成 年 月 日 動物医薬品検査所

19 5 24 5 1動物用生物学的製剤調査会 平成 年 月 日 動物医薬品検査所

19 7 25 4 3平成 年 月 日 動物医薬品検査所

19 10 31 6 -平成 年 月 日 動物医薬品検査所

20 2 6 6 -平成 年 月 日 動物医薬品検査所

19 5 10 3 -動物用抗菌性物質製剤調査会 平成 年 月 日 動物医薬品検査所

19 7 18 3 1平成 年 月 日 動物医薬品検査所

19 10 11 5 2平成 年 月 日 動物医薬品検査所

20 1 25 3 -平成 年 月 日 動物医薬品検査所

19 5 11 5 1動物用一般医薬品調査会 平成 年 月 日 動物医薬品検査所

19 7 31 3 1平成 年 月 日 動物医薬品検査所

19 10 24 3 1平成 年 月 日 動物医薬品検査所

20 2 1 2 -平成 年 月 日 動物医薬品検査所
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) ) )名称 開催月日 開催場所 審議件数 報告件数1 2 3

19 5 9 11 94 +25 -動物用医薬品再評価調査会 平成 年 月 日 動物医薬品検査所 ( ) ))

19 7 27 11 94 +25 -平成 年 月 日 動物医薬品検査所 ( ) ))

19 11 1 7 54 +25 -平成 年 月 日 動物医薬品検査所 ( ) ))

20 2 7 14 124 +25 2平成 年 月 日 動物医薬品検査所 ( ) ))

19 5 18 3 -動物用医薬品残留問題調査会 平成 年 月 日 動物医薬品検査所

19 8 16 4 -平成 年 月 日 動物医薬品検査所

19 11 6 3 1平成 年 月 日 動物医薬品検査所

20 2 5 1 -平成 年 月 日 動物医薬品検査所

) 水産用医薬品調査会は農林水産省消費・安全局畜水産安全管理課水産安全室が事務局として開催1
しているため、本表には含んでいない。

）個別審議品目及び基準改正等の審議件数。2
)相談事項等を含む。3
)再審査品目数。4
)再評価成分数。5
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Ⅲ 畜水産物の安全性確保と危機管理対策

１ 平成 年度使用基準対応検査の実施状況19

試験番号 試験名

０７０１ 産卵鶏におけるカルバリル製剤の噴霧投与後の卵の使用基準対応残留試験

０７０２ 牛におけるイソプロチオラン製剤の飼料添加投与での使用基準対応残留試験

０７０３ 鶏におけるオキソリン酸製剤の飼料添加投与での使用基準対応残留試験

０７０４ 豚におけるアンピシリン製剤の飼料添加投与での使用基準対応残留試験
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２ 平成 年度家畜由来細菌の抗菌性物質感受性実態調査結果19

農林水産省動物医薬品検査所 抗生物質製剤検査室

（独）農林水産消費安全技術センター 肥飼料安全検査部

１ はじめに

、動物用抗菌剤や抗菌性飼料添加物といった抗菌性物質は

家畜の感染症の治療や成長促進を目的に使用されている 本。

調査は 主要な抗菌性物質に対する耐性菌の発現状況等の動、

向を把握し 家畜に使用する抗菌性物質の人の健康と獣医療、

に対するリスク評価及びリスク管理の基礎資料を得ることを

目的としたものである。平成 年度の調査は、食の安全・19

安心確保交付金実施要領（平成 年 月 日付け 消安17 4 1 16

第 号消費・安全局長通知）に基づき実施された。10272

公衆衛生分野への影響に配慮した全国的な薬剤耐性菌発現

状況調査は、 菌種すなわち、食品媒介性病原細菌としてサ4

ルモネラとカンピロバクターを 薬剤感受性の指標細菌とし、

て腸球菌と大腸菌を対象に平成 年度から本格的に開始さ12

れた。本調査においては、各都道府県が毎年 菌種を調査1

し 調査対象となる菌種は地域に偏りがないようにローテー、

ションが組まれ、 年間で１調査クールが終了することにな4

る。従って、平成 ～ 年度に第１クールが終了し、平12 15

成 年度は第２クールの最終年の調査となる。19

今般、平成 年度に実施されたこれらの調査について、19

各都道府県より提出された報告を取りまとめたので その概、

要を紹介する。

なお これまでの各年度調査結果は 動物医薬品検査所ホ、 、

。ームページ（ ）に掲載されているhttp://www.maff.go.jp/nval/

２ 材料及び方法

（ ）調査検体数1

第１クールと同様に検体は健康家畜の糞便とし 検体数、

は都道府県ごとに各菌種とも４畜種 肥育牛 肥育豚 採（ 、 、

24卵鶏及びブロイラー）×６畜産経営体以上×１検体＝

検体以上を原則とし １検体から都道府県ごとに指定され、

た菌種を２株まで分離することとした。

（ ）試験方法2

本調査は 対象菌種ごとに統一化 平準化された分離培、 、

養法、菌種同定法及び薬剤感受性試験法により実施した。

同定は、形態学的及び生化学的性状検査により行った。

CLSI分離菌株の供試薬剤に対する感受性の測定は、

（臨床検査標準協会（旧 米国臨床検査標準委員NCCLS

会 ）の提唱する寒天平板希釈法に準拠した方法により実）

施し、最小発育阻止濃度（ ）を求めた。なお、耐性MIC

限界値（ブレークポイント）は、 が定めたものにつCLSI

いてはその値とし、 で規定されていない薬剤についCLSI

ては、原則として平成 年度に本調査で得られた値（二13

峰性を示す 分布の中間点）とした。MIC

３ 調査成績

（ ）サルモネラ1

243 23 9.5サルモネラは、供試された 検体中 検体（

％）から 株（肥育牛由来 株、肥育豚由来７株、採卵39 0

鶏由来 株及びブロイラー由来 株）が分離された。分5 27

Salmonella離菌株の血清型は ６種類認められ そのうち、 、

が 株（ブロイラー由来 株、採卵鶏由来５Infantis 21 16

株）で、約半数を占めていた。

分離された 株の薬剤感受性試験成績を表 に示した。39 1

供試した 薬剤のうち 薬剤（ 、 、 、 、15 7 DSM KM OTC BCM

CP NA TMP 2.6、 ） 、及び に耐性が認められ その耐性率は

～ ％であった。セフェム系薬剤（ 及び ）及71.8 CEZ CTF

びフルオロキノロン剤（ ）に対しては全て感受性ERFX

を示した。

（ ）カンピロバクター2

カンピロバクターは、供試された 検体中 検体331 124

37.5 223 27 64（ ） （ 、％ から 株 肥育牛由来 株 肥育豚由来

株、採卵鶏由来 株及びブロイラー由来 株）が分離68 64
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Campylobacter jejuni C.された 菌種の内訳は 株及び。 、 132

株であった。肥育牛、採卵鶏及びブロイラーからcoli 91

は主に が、肥育豚からは が分離された。C. jejuni C. coli

分離された 株の薬剤感受性試験成績を表 に示し223 2

た。供試した９薬剤のうち７薬剤（ 、 、 、ABPC DSM EM

、OTC CP NA ERFX、 、 及び ）に対する耐性株が認められ

それらの耐性率は ～ ％であった。菌種別の耐性9.9 54.7

。率は、 では ％及び ％であったEM 0 33.0C. jejuni C. coli

では ％及び ％であった。ERFX 25.0 53.8C. jejuni C. coli

（ ）腸球菌3

腸球菌は、一般腸球菌（ ）の選択培地Enterococcus spp.

269 227 84.4による分離では、供試された 検体中 検体（

％）から 株（肥育牛由来 株、肥育豚由来 株、424 102 97

採卵鶏由来 株及びブロイラー由来 株）が分離さ118 107

れた。

分離された一般腸球菌 株の薬剤感受性試験成績を424

表 に示した。調査薬剤のうち 薬剤（ 、 、3 10 ABPC DSM

、 、 、 、 、 、 及び ）にGM KM OTC EM LCM ERFX CP AVM

0.5対して耐性株が存在し、その耐性率は一般腸球菌で

～ ％であった。このうち 株（肥育牛由来 株、47.4 81 13

肥育豚由来 株、採卵鶏由来 株及びブロイラー由来19 31

株）が として分離され、 に対しては、19 VGME.faecium

すべて感受性株であった。

一方、バンコマイシン（ ）添加培地を用いた選択VCM

分離においては、 検体中６検体（ ％）から 株269 2.2 10

が分離された。これらの株は、 及びE.gallinarum

で、 の 値はブレークポイント以E.casseliflavus VCM MIC

下であったことからいずれも感受性株と判断された。

（ ）大腸菌4

大腸菌は、供試された 検体中 検体（ ％）264 242 91.7

から、 株（肥育牛由来 株、肥育豚由来 株、450 130 106

採卵鶏由来 株及びブロイラー由来 株）が分離さ112 102

れた。

これらの大腸菌 株の薬剤感受性試験成績を表 に450 4

、示した。供試した 薬剤のうち 薬剤（ 、15 12 ABPC CEZ

、 、 、 、 、 、 、 、CTF DSM GM KM OTC BCM CP NA

及び ）に対する耐性株が存在し、それらのERFX TMP

耐性率は ～ ％であった。0.7 42.2
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４ おわりに

平成 年度の予備調査及びそれ以降に全国の都道府県の11

12協力により本格的に開始された全国調査第１クール 平成（

～ 年度）で集積された各種細菌の薬剤感受性試験成績等15

は 畜産分野における年次別及び由来動物別の耐性菌動向と、

して取りまとめを行い 「動物医薬品検査所年報（第 号、 41

」に公表した。現在、畜産分野での抗菌性物質,63-67,2004）

の使用状況と分離菌の薬剤感受性の動向について情報を蓄積

しながら、詳細な解析を行っている。

畜産分野で使用されている抗菌性物質は 食品安全委員会、

により作成された 家畜等への抗菌性物質の使用により選択「

される薬剤耐性菌の食品健康影響に関する評価指針 （平成」

年 月）に基づき、リスク評価が行われている。今後、16 9

リスク評価の結果を踏まえて 現状のリスク管理の見直しを、

含めた検討が行われていくこととなる その中で 国内を網。 、

羅した本調査成績は リスク評価及び管理に資する極めて重、

要なものとなっている。

動物用抗菌剤の承認又は抗菌飼料添加物の指定 並びに流、

通・使用の各段階での薬事法 飼料の安全性の確保及び品質、

、の改善に関する法律及び食品衛生法に基づく様々な規制は

薬剤耐性菌の出現の抑制につながっている 動物用抗菌剤に。

ついては 添付文書等の基本情報 抗菌スペクトル 薬物動、 （ 、

態等 や原因菌の薬剤感受性データに基づき適正に選択する）

ことや 適応症に対応する用法・用量及び使用上の注意事項、

等を厳守することが重要である また 抗菌性飼料添加物に。 、

、ついては、定められた使用の方法の基準を遵守することが

耐性菌の出現を抑制するために重要である。

今回取りまとめた調査成績については 畜産現場における、

抗菌性物質の適正な使用の一助として活用していただきたい。
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ワクチン等の検査実施状況３ 平成 年度備蓄用19

名 称 ロット数 検査期間 検査項目

口蹄疫不活化濃縮抗原 １タイプ ～ 不活化試験H19.4.13 H19.4.24

鳥インフルエンザ（油性アジ ２ロット ～ 無菌試験、安全試験、力H19.9.13 H19.11.2
ュバント加）不活化ワクチン １ロット ～ 価試験H19.12.13 H20.2.20

ウエストナイルウイルス感染 １ロット ～ 無菌試験、力価試験、不H19.11.19 H19.12.19
症不活化ワクチン 活化試験、異常毒性試験

豚コレラ生ワクチン １ロット ～ 無菌試験、ウイルス含有H20.1.30 H20.3.5
１ロット ～ 量試験、迷入ウイルス否H20.2.8 H20.3.5

定試験、安全試験

４ 平成 年度動物用医薬品の使用に伴う事故防止・被害対応業務の実施状況19
（１）平成 年度に受けた苦情等の相談19

番号 相 談 者 対象医薬品の種類 相談内容 当所の対応

一 般 動物用抗菌性物質製剤 当該医薬品について 回答19-1

一 般 動物用一般医薬品 当該医薬品の副作用について 回答19-2

一 般 動物用生物学的製剤 当該医薬品の副作用について 回答19-3

一 般 動物用生物学的製剤 当該医薬品の副作用について 回答19-4

獣医師 一般医薬品 適応外使用について 回答19-5

都道府県 動物用生物学的製剤 当該医薬品の副作用について 回答19-6

一 般 動物用生物学的製剤 当該医薬品の副作用について 回答19-7

一 般 動物用生物学的製剤 当該医薬品の副作用等について 回答19-8

（２）　平成19年度各都道府県から提供された野外流行株等の各都道府県からの収集状況

ア　野外流行株（変異や変遷等の指標となる微生物）
（単位：株数）

微生物の種類 豚丹毒菌
ストレプトコッカス・

スイス
ニューカッスル病

ウイルス
アクチノバシラス・
プルロニューモニエ

合計 59 22 1 37

イ　野外微生物環境変化の指標となる微生物
（単位：株数）

微生物の種類 サルモネラ属菌
鶏大腸菌症
由来大腸菌

ブドウ球菌

合計 170 53 65
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沿革1
当所は、優良な動物用医薬品、医療用具（機器）の生産を促し、家畜衛生に万全を期するとともに、

公衆衛生の保全に寄与し、もって畜産振興の基礎の確立と社会福祉に貢献することを目的として設立さ

れたものである。すなわち、旧薬事法（昭和 年７月 日法律第 号）の制定、旧動物用医薬品等取締23 29 197
規則（昭和 年 月８日農林省令第 号）の施行とともに、昭和 年 月 日に家畜衛生試験場内に検23 10 92 23 10 29
定部を置き、主として動物用生物学的製剤の国家検定を実施してきた。

昭和 年５月 日に検定業務の厳正確立を期するため、農林省畜産局に薬事課を新設、同時に薬事課25 18
の分室として、北区西ヶ原にあった元家畜衛生試験場の建物、諸施設並びに人員を継承して業務を続け

ることとなった。

昭和 年３月 日の薬事課廃止に伴って一時衛生課の分室となったが、同年６月 日に農林省設置法31 31 25
（旧設置法）の一部を改正する法律（昭和 年法律第 号、即日施行。）によって動物医薬品検査所と31 159
して独立、昭和 年４月に現在地に移転し、今日に至っている。34

なお、現行薬事法（昭和 年８月 日法律第 号）は、昭和 年２月１日から施行され、以後、随時35 10 145 36
改正されている。

また、平成 年７月に農林水産省の組織改編が行われ、動物衛生・薬事に関するリスク管理業務は、15
消費・安全局が担当することとなり、動物医薬品検査所は同局の動物薬事所管課と連携して動物用医薬

品の検査等の業務を実施することとなった。

［歴代所属長・所長］

昭和23年 10月 家畜衛生試験場長 小林正芳

〃 〃 検定部長 川島秀雄

昭和25年１月 〃 寺門 賀

昭和25年５月 畜産局薬事課長 星 修 三

〃 〃 分室長 杉村克治

昭和27年４月 〃 渡辺守松

昭和30年８月 畜産局薬事課長 田中良男

〃 畜産局薬事課分室長 渡辺守松

昭和31年４月 畜産局衛生課長 斉藤弘義

〃 〃 分室長 渡辺守松

昭和31年６月 動物医薬品検査所長 川島秀雄

昭和40年４月 〃 蒲池五四郎

昭和41年４月 〃 信藤謙蔵

昭和42年 12月 〃 二宮幾代治

昭和50年 12月 〃 佐澤弘士

昭和55年４月 〃 畦地速見

昭和59年６月 〃 沢田 實

昭和62年６月 〃 河野 彬

平成元年７月 〃 田中正三

平成２年10月 〃 貝塚一郎

平成４年８月 〃 小川信雄

平成８年４月 〃 矢ヶ崎忠夫

平成９年６月 〃 大前憲一

平成13年４月 〃 平山紀夫

平成15年６月 〃 牧江弘孝

（平成 年３月 日現在）20 31
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２ （動物用医薬品の承認審査資料の調和にVICH
関する国際協力）について（その ）12

本資料は、年報第 号 か らのシリーズと34
して掲載しているものである。

Ⅰ 平 成 ( )年 度 の 運 営 委 員 会 ( )19 2007 SC
の活動状況

第 回 会 合 の 概 要A . 20 S C

第 回 会合が、 年 月 日及VICH 20 SC 2007 10 17

び 日 に パシフ ィコ横浜 （横浜、日本）で18

開催された。議長は境農水省消費・安全局

畜水産安全管理課長が務めた。

日・米・欧三極の規制当局から９名及び

業界から８名、オブザーバーであるオース

トラリア及びニュージーランドの規制当局

及びオーストラリア・ニュージーランド及

びカナダの業界から各１名、事務局である

IFAH 23世 界 動 物 薬 連 盟 ( )か ら ２ 名 の 合 計

名 が 出 席 し た 。 農 水 省 ( )か ら は次 のJMAFF

３名が参加した。

消費・安全局畜水産安全管理課 境 政人

消費・安全局畜水産安全管理課 関口秀人

動物医薬品検査所 髙橋美幸

また、この他に、準会員の 及び関係OIE

団体として米国動物用生物学的製剤協会か

ら各１名が参加した。さらに、それぞれの

議題において専門家作業部会 ( )の進捗EWG

EWG状況を報告するために 小池好子品質、

座 長 及 び 嶋 崎 智 章 生 物 学 的 製 剤 品 質 検 査

座 長 （ い ず れ も 動 物 医 薬 品 検 査 所 ）EWG

並びに代謝残留動態及び対象動物安全性の

各 座 長 が 作 業状 況 を 説明 す る ため 該EWG

当する議題において参加した。

ガ イドライン( )の承認1 VICH GL

次の について と して合意し、GL step 6

署名を行った。

動 物用医薬品監視：有害事象報告GL-24

の管理

動 物 用 医 薬 品 監 視 ： 有 害 事 象 報 告GL-42

の伝達のためのデータ要素

これらの実施時期については、他の動物

用医薬品監視の の 作成状況を見て今後GL

判断することとした。

２ 各 の レビュー及び指示EWG

既 存 の ５ つ の の 進 捗 状 況 及 び 安 全EWG

性 の 再 立 ち 上 げに つ い て検 討 し、 各EWG

への指示等を行った。EWG

1 EWG( ) 品質

前回 で 指 示された新たなトピックSC

である「動物用新原薬及び製剤の安定性

試験におけるブラケッティング法及びマ

トリキシング法」の 作 成作業が進捗GL

し、近く署名できることと、カナダとの

連絡が取れないことを報告した。カナダ

からは謝罪があった。

2 EWG( ) 生物学的製剤検査法

「 マ イ コ プ ラ ズ マ 汚 染 検 出 試 験GL-34

法 」 に つ い て は 、 が 試 験 プ ロ ト コ ーEU

ルを 月中に へ 提出することを報10 EWG

告 し た 。 は こ の 提 出 さ れ る 試 験 プ ロSC

ト コ ー ル を が 確 認 、 検 討 し 、 順 番EWG

では東京のところを の 提案によりスEU

トラスブール（仏国）で会合を開催して

検討することを了承した。開催の時期に

ついては、 で検討する。EWG

「哺乳動物ウイルスワクチン中の迷入

ウイルス検出試験法」については、日本

におけるシードロットシステムの導入に

向けた作業の進捗状況について嶋崎座長

が報告した。

3 EWG( ) 対象動物安全性

「 動 物 用 医 薬 品 （ ）GL-43 Pharmaceuticals

の対象動物安全性試験」は、パブリック

コンサルテーションを終了したことが報

告 さ れ 、 ト ピ ッ ク リ ー ダ ー が 規 制 当 局

（ )の 専 門 家 に 交 代 す る こ と を 了 承FDA

した。

また、 年の会合開催要請について2008

は 、 及 び 「 動 物 用 生 及 び 不GL-43 GL-44

活化ワクチンの対象動物安全性試験」の

両方のパブリックコメントでの意見を整

理、検討の上、両 を と するたGL step 5

めの会合を開催することを指示した。

4 EWG( ) 医薬品監視

「 動 物 用 医 薬 品 監 視 ： 有 害 事 象GL-24

報告の管理」については、新たに にGL

追 加 さ れ た 「 生 物 学 的 製 剤 に は 類 似

( )製剤の概念はない 」という一文similar 。
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を削除して、合意した。

「 動 物 用 医 薬 品 監 視 ： 有 害 事 象Gl-42

報告の伝達のためのデータ要素」につい

ては、記載上の整備及び補遺 の具体的2

な内容が未検討な点があるが、実施時ま

でに整備するものとして合意した。

「 動 物 用 医 薬 品 監 視 ： 統 一 用 語GL-30

集 」 に つ い て は 、 は 今 回 サ イ ン オ フSC

せず、用語集の作成を待つものの、現在

の の 内 容 を 支 持 す る こ と を 確 認 しdraft

た。用語集作成のためのタスクフォース

（ )が 年 初めに会合を開催して検TF 2008

討することを指示した。

「 動 物 用 医 薬 品 監 視 ： 電 子 的 伝GL-35

送の標準」については、電子伝達のフォ

ー マ ッ ト と し て 米 国 の を 採 用 す るHL7

こ と で は 合 意 し た が 、 こ れ に つ いEWG

て は 現 在 で も 検 討 中 であ り 、 とICH EU

しては の基準とすることが必要であISO

るとし、さらに検討することとされた。

5 EWG( ) 代謝及び残留動態

と同時に開催した第２回 会 合SC EWG

の 状 況 を 含 め て 座 長 が 報 告 しS. Scheid

た。

は ５ つ の ト ピ ッ ク に つ い て 会 合EWG

、 、で検討を重ねたが 今回合意には至らず

さ ら に 検 討 す る こ と と な り 、 は 進 捗SC

を期待した。

( ) 安全性 の再立ち上げの提案6 EWG

は 、動物用医薬品において極めてAHI

重要な注射部位残留の問題をどこかがや

らなければならないことを強調し、多く

の コ メ ン ト を 得 て コ ン セ プ ト ペ ー パ ー

CP FDA（ ） を修正したことを報告した。

は今回の提案内容に同意し、作業を開始

する用意が出来ているとした。オースト

ラリアは、既に急性参照用量を利用して

いるとした。 は、現在の では作業EU CP

で き な い と し 、 で は リ ス ク 管 理 やVICH

リスク評価を含めずにデータ要件のみに

ついて検討するのであれば作業は可能で

あるとした。 は 、注射部位残留のJMAFF

問題が畜産上重要な課題であると考え、

修正 で の作業に入る準備をしているCP

が、食品安全委員会及び厚生労働省との

調整が必要であることを説明した。

は、 の修正を に 求め、次回SC CP AHI

会合で再度検討することとした。

３ 新規トピックス

( ) 生物学的同等性 に関する提案1 GL

は 、生物学的製剤を含めた後発医AHI

薬品の申請に必要な生物学的同等性試験

に関して、各極の法令等の状況について

調査し、どのようなハーモナイゼーショ

ン が で き る か を 検 討 す る こ と を 提 案 し

た 。 、 等 は 、 後 発 医 薬 品 業 者 のFDA EU

意見が必要であるとした。 が 所定のAHI

様式の を 準備し、次回会合で検討すCP

ることとした。

( ) 電子的申請に関する提案2

は 、小規模な企業を含めたIFAH-Europe

すべての動物用医薬品企業が対応できる

eCTD electronic common柔 軟 性 の あ る 、 （

） とは全く別の、最低限technical document

の 電 子 的 な 標 準 を 作 成 し た い と 提 案 し

た。今後各コーディネーターが各国、地

域の現状を調べて、 が 次回会IFAH-Europe

。合に を提出して検討することとしたCP

４ の 分類についてVICH-GL

作成した が多くなってきたことから、GL

内 容 に よ る 分 類 を 行 っ て サ イ ト に 掲Web

載することで利用の助けになるとの事務局

の 提 案 に よ り 、 を とGL Pre-approval

Post-approval Biologicalsに 分け、さらに前者を

と に 、さらに 等 に分類Pharmaceuticals Quality

GLして掲載することとした また 従来の。 、

番号も継続することとした。

５ で の 見直しのための手順step 9 GL

既に実施されている の で の見GL step 9

直しの具体的な手順が事務局から提案され

。 、た 座長を持つ各極のコーディネーターが

関係する の 見直しの必要性を座長ととGL

もに検討し、その結果を次回会合の ヶ月2

前までに報告し、次回会合で見直しの必要

性や内容について検討することとした。

６ その他

( ) 組織規程に動物試験代替法の考え方を1

盛り込む修正案を承認した。



126

( ) モ ニ タ リ ン グ と メ ン テ ナ ン ス に 関 す2

る の 用語の一部修正を承認した。なGL

お 、 最 新 版 の サ イ ト へ の 掲 載 を 事Web

務局に指示した。

( ) 事 務 局 か ら 新 し く な っ た サ3 VICH-Web

イ ト （ ） に つ い ての 紹http://www.vichsec.org

SC介 説明があった また 事務局から、 。 、

会合の資料の配布を行わず、 サ イトWeb

か ら 入 手 す る こ と が 提 案 さ れ 了 承 さ れ

た。

4 VICH VICH 4 OIE( ) 次回の 公 開会議（ ） を

と連携して が 主催することが提案さEU

れ合意した。詳細は次回 で 検討するSC

こととした。

( ) オ ブ ザ ー バ ー 国 （ カ ナ ダ 及 び オ ー ス5

SCト ラ リ ア ・ ニ ュ ー ジ ー ラ ン ド ） か ら

SC会合を主催したいとの申し出に対し、

はオブザーバー国の で の積極的なVICH

活動に鑑みてこの申し出に同意した。な

お、基本のローテーションは変更しない

こととした。

７ 次回会合の日時及び場所

次回第 回 会合は 主催で 年21 SC OIE 2008

７月８及び９日にパリ（仏国）で、次々回

第 回 はカナダ主催で 年２月最終22 SC 2009

週にカナダで開催を予定した。なお、それ

ぞれ前日に事前協議を行う予定である。

Ⅱ 平成 （ ） 年度の 各 専門家19 2007 VICH
作業部会（ )の活動状況EWG

Ａ 品 質 の 概要VICH EWG

１ 品 質 の 目標VICH EWG
で 合意された品質に関する各種ガイICH

ドラインをもとに、動物用医薬品のための

ガイドラインを作成する。

２ 品質関係ガイドラインの検討経過

( ) 専 門家 メ ン バー （ 年 ３ 月 日 現1 2008 31
在）

小池（浜本）好子（日本国行政代表、

動物医薬品検査所、座長）

鈴木和彦（日本国業界代表、日本動物

薬 事 協 会 、 日 本 全 薬 工 業 （ 株 ））

( 行 政 代 表 、 ド イ ツ 国Norbert Möller EU
消費者保護及び動物用医薬品研究

所（ ） )BGVV
( 業 界 代 表 、 ド イ ツChristian Harsche EU

国、ベーリンガー・インゲルハイ

ム社)

(米国行政代表、 、Denns M. Bensley FDA
安定性関係トピックリーダー)

（ 米国業界代表、 、Arthur J. Faulkner AHI
ファイザー社、品質規格関係トピ

ックリーダー）

（ オブザーバー、カナダ国、Bob Hills
カナダ保健省、 年 ９月より交2007
代）

( ) 品質 会 合の開催2 VICH EWG
第５回 会 合（ ） においVICH SC 1999.5

EWGて 新たな検討課題がなければ 本、 、

は開催しないこととされており、 年2000
度から会合は開催されていない。

な お 、 第 ８ 回 会 合 （ ） に おSC 2000.11
いて、 の 品質関係ガイドラインをもICH
とに書面手続きによりガイドラインを検

討することとされ、書面手続きによる作

業が行われている。

( ) 品質関係ガイドラインの検討及び施行3
状況

こ れ ま で に 次 の 種 類 の ガ イ ド ラ イ12
GL-1 5 8 10 11 17 18 39ン （ ～ 、 、 、 、 、 、

及 び ） が 作 成 さ れ 、 各 規 制 当 局 に お40
いて制定された。

VICH GL-3 R GL-10 R GL-11（ ）、 （ ）及び

（ ）は、 年１月 日に専門家によR 2007 13
step 5 19 SCる の サインが終了し、第 回

（ 年１月にワシントン で開催）2007 D.C.
において、 メンバーによって のSC step 7
サインがなされた。これらのガイドライ

ンは、 年 １月までに各規制当局にお2008
いて制定される予定となっていた。日本

においても、これらの は 、施行予定GL
である。

（ 原 薬 及 び 製 剤 の 安 定 性 試 験 へGL-45
のブラケッティング法及びマトリキシン

グ法の適用について）は、第 回 に19 SC
おいて、 の ガイドラインをもとICH Q1D
に書面手続きにより検討することとされ

た。 年４月に （ 業界代2007 Dr. Harsche EU
2007表 に トピックリーダーを依頼し） 、 、

年 ８ 月 に 第 １ 案 が 各 メ ン バ ー 及 びEWG
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オ ブ ザ ー バ ー に 送 付 さ れ た 。 各 メEWG
ンバー及びオブザーバーからの意見聴取

を行い、その意見を踏まえて訂正された

第 ２ 案 が 、 年 月 初 め に ト ピ ッ ク2007 11
EWGリ ー ダ ー に よ っ て 作 成 さ れ た 。 全

メンバー及びオブザーバーが第２案に同

意し、同年 月 日に の 署名手11 16 step 2
続きを行った。 月 日には、 事11 28 VICH
務局に の 案と署名書を送付した。step 2

年 月に において、持ち回りで2007 12 SC
step 3 stepの署名が行われ、その後各国で

の 段階であるパブリックコメント手続4
きが行われている。

３ 平成 年度末における 品 質ガイ19 VICH
ドラインの検討状況

( ) （ 原 薬 及 び 製 剤 の 安 定 性 試 験 へ1 GL-45
のブラケッティング法及びマトリキシン

グ法の適用について）

EWG step 2前述のとおり、 で作成した

の案について メンバーによる のSC step 3
署名が終了し、 と なっている。step 4

は 、原薬と製剤の安定性試験のGL-45
検体サンプリングにおける減数試験の方

法についてのガイドランである。動物用

医薬品と人用の医薬品とで安定性試験に

おける検体サンプリング法に特に大きな

違いがないと考えられたことから、この

ガイドライン案における の ガイICH Q1D
ドラインからの主な変更点は、例えば「医

薬品」を「動物用医薬品」と訂正するこ

と等の用語の変更であり、内容的な変更

ではなかった。

動物用医薬品監視 の概要Ｂ VICH EWG

第 回動物用医薬品監視 の 概要11 EWG
年 ９ 月 日 か ら 日 ま で の ５ 日2007 17 21

D.C. 11間 、 米 国 の ワ シ ン ト ン に お い て 第

回 動 物用医薬品監視作業部会が開催VICH
された。

１ 出席者

(座長、 )他、米国、ＥDr. Lynn Post USFDA
Ｕ 及 び 日 本 か ら 計 名 の 専 門 家 、 オ ブ ザ13
ー バ ー ２ 名 （ オ ー ス ト ラ リ ア 、 カ ナ ダ 、）

運 営委員会（ )から１名（米国）がVICH SC

参加した。日本からは、業界代表として内

田幸治氏 (（社）日本動物用医薬品協会、

フ ァ イ ザ ー ㈱ )、 規 制 当 局 代 表 と し て 関 谷

辰朗（消費・安全局畜水産安全管理課）が

参加した。

２ 議事概要

( ) 前回の会合の議事録の承認、議事次第1
の承認等

前回の第 回 作業部会（ 年 月10 2006 5
に東京で開催）の議事録について、文章

の表現の軽微な修正を行った上で承認さ

れた。

また、事前に配布されていた議事次第

（案）が採択された。

2 GL 35:Electronic Standards( ) ガイドライン（ ）

（ 電子的伝達の標準）for Transfer of Data
の 電 子 的 伝 送 の 標 準 に つ い て 、GL35

と いう電子的伝送の方式を採用するHL7
ことで作業部会としては合意された。

日本としては、実際に導入・維持・管

理等を行っていくために必要な経費や作

業等の負担を最小限に抑える必要がある

（ Ｅ Ｕ も 同 様 の 考 え を 持 っ て い た ） た。

め、今回の作業部会において、

① を 使 用 す る た め の 使 用 料 等 はHL7
かからないこと

② の メ ン バ ー と な ら な く て も 使HL7
用できること

③ を 使 用 す る に 当 た っ て の 今 後HL7
の作業・維持等の負担が過大なもの

とはならないこと

等について確認を行った上で合意に至っ

た。 そ のものへの関与については、HL7
と し て 参 画 し て い く こ と は せ ず 、VICH

必要に応じて意見を反映させることは必

要であるが、本作業部会としては、電子

的 伝 送 の 標 準 と し て を 採 用 す る とHL7
いう範囲の合意内容とされた。実装の際

は 各 地 域 が を 標 準 と し て 使 用 し 、HL7
それぞれで運用していくこととなる た。（

だし、本作業部会後に開催された でSC
は の 使 用 に つ い て は 合 意 に は 至 らHL7
なかった ）。

3 GL42:Data Elements for Submission of Adverse( )

（ 有害事象報告の伝達のためEvent Reports
のデータ要素）

各地域で行われたパブリックコメント
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の結果、提出された各意見等について検

討を行い、必要な修正を行った。

に つ い て 、 複 数 の 医 薬 品 が 使 用GL42
されている有害事象の事例の場合には、

１つの有害事象の事例を複数の承認保有

者が報告することが想定される。その際

に有害事象の報告の識別番号を同一の事

例については同一番号に統一すべきかが

議論されたが、そのような運用は実態上

困難であることから、識別番号は各報告

ごとに固有のものが付けられるという結

論となった。

( ) （ 藤一用語4 GL30:Controlled Lists of Terms
集）

SC前回の作業部会で設置が合意され、

に承認された「 」 のControlled Lists of Terms
タ ス ク フ ォ ー ス （ ） の 役 割 に つ い てTF

GL30 APPENDIX討議され、その内容を の

として添付することとされた。

この の 検 討事項 としては 、臨床用TF
語の用語リストとして使用されることが

合意されている の 中身の議論まVEDDRA
では範囲に含まれておらず、 のVEDDRA
具体的内容の修正・更新等は、 にEMEA
おいて既に定期的に実施されている修正

・更新等の作業を利用して今後も行われ

て い く こ と が 確 認 さ れ 、 と し て はVICH
それを使用するという仕組みであり、用

語 の 修 正 等 が 必 要 な 場 合 に は 、 を 通TF
じて の 更新等を行っている事務VEDDRA
局へ意見を出して行くこととなる。

また、臨床用語以外の用語リストにつ

いては、 の 組織を利The US Cancer Institute
用し、 サ イ トへの掲載等の運営を行web
っていきたい旨、 から提案があり、FDA
選択肢の一つという位置づけで合意され

た。

今 後 、 に つ い て は 基 本 的 に は 電 子TF
的にメール等で行うということは方針と

して上がっているものの、どのように運

営していくのか等について具体的に決め

TFられておらず 今後 状況によっては、 、

のメンバーが集まっての対面での会議も

必要となる可能性がある。

5 GL24:Management of Adverse Event Reports( )

（有害事象の報告）

各地域から特段のコメントはなく若干

の 文 章 上 の 修 正 が 行 わ れ た の み で あ っ

た。

( ) 各ガイドラインの合意6
GL24 30 42 Step今回の作業部会で 、 、 は

として、 は と して、それぞ5 GL35 Step 2
れ サ イ ン さ れ 、 に 上 程 さ れ る こ と とSC
された。

３ まとめ

本作業部会は今回が最後の会合とのこと

であるが、未だ検討中のガイドラインもあ

るため、今後の作業をどのような形で進め

ていくのかが課題である。

また、 （ 管理された用語リスト）GL 30
に関する に ついてもその運営方法等にTF
ついては明確になっていない。

、 、これらの問題点については が判断SC
、 、指示するとの座長の見解であり 引き続き

に お け る 議 論 を 注 視 し 、 対 応 し て い くSC
必要がある。

Ｃ 生物学的製剤検査法 概要VICH WGの

当作業部会では、 年度に つのトピ2007 2
ック マイコプラズマ検出試験法 と 迷、「 」 「

入ウイルス検出試験法」を検討している。

１ マ イ コ プ ラ ズ マ 検 出 試 験 法 （ ）GL-34
( ) 検討経過1

既に本トピックにおいて作成されたガ

イドライン（ ） については のGL-34 step 4
段階にあるが、本ガイドラインを進展さ

せ る た め に は 国 際 的 な 共 同 試 験 を 実 施

し、その結果に基づき本ガイドラインの

修正又は確認が必要とされている。この

国際的な共同試験には計５株のマイコプ

ラズマ標準株を使用することが決定され

て お り 、 こ れ ら は 欧 州 薬 局 方 委 員 会

( )が 作 成 ・ 配 布 す る こ と と な っ てEDQM
いる。また、 か ら当該試験の実施EDQM
に当たり具体的な試験方法（プロトコー

ル）が提案されることになっている。

( ) 現在の状況2
国際的な共同試験で使用することとさ

（ ）れているマイコプラズマ標準株 計５株

については、 年 ６月に開催されたヨ2006
ーロッパ薬局方 ( )委員会で に 収載EP EP
されることが決定し、 か ら各極にEDQM
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配布する準備が整った。また、 かEDQM
ら提案されることとなってるプロトコー

ルについては、現在、 の 専門家がEDQM
ドラフトを作成し、動物用医薬品委員会

( )と の そ れ そ れ の 作 業 部 会CVMP EDQM
に意見照会しているところで、その後、

当作業部会に提出される予定となってい

る。

( ) 今後の予定3
2007 10 20年 月 に横浜で開催された第

回運営委員会において、当作業部会の座

長は今後の活動として以下の提案をし了

承された。まず、 か らのプロトコEDQM
ールを受け取った後当作業部会のメンバ

ー に 配 布 し 、 既 に 米 国 農 務 省 ( )かUSDA
ら提出されているプロトコールと比較検

EDQM討 し 、 コ メ ン ト を 募 る 。 そ の 後 、

の専門家は、これらのコメントを反映さ

せたプロトコールを作成し、それが提出

されたところで次回会合をストラスブー

ルで開催する。マイコプラズマ標準株の

購入については、プロトコールが確定し

た後とする。

２ 迷入ウイルス検出試験法

( ) 検討経過1
本トピックにおいて検討されてきたガ

イドライン案については、我が国の現行

制 度 を 改 正 し な け れ ば な ら な い こ と か

ら、運営委員会において我が国の制度の

改正を待って再開することとされた。

( ) 現在の状況2
日本の現行制度の改正として、 年2008

４月を目途に動物用ワクチンのシードロ

ット・システムの導入を進めている。

( ) 今後の予定3
当該制度が導入された後、本トピック

を再開する予定である。

Ｄ 対象動物安全性 の概要VICH EWG

１ 現状及び第９回ＥＷＧ会合開催の経緯

対 象 動 物 安 全 性 は 、 年 度 に ３EWG 2007
つのガイドラインの作成作業を行った。

まず、①「動物用医薬品の対象動物安全

性試験（ 」については、 の ドラGL-43 step2）

EWG 2006.9.16 SCフ ト に つ い て 、 （ ） 及 び

（ ） の署名が終了した（ 。2006.12 step 4）
次に、②「動物用生ワクチンの病原性復

帰 否 定 試 験 （ 」 に つ い て は 、 パ ブ リGL41）
ックコメント終了後のドラフトについて、

（ ） 及 び （ ） の 署 名 がEWG 2007.6.5 SC 2007.7
終了し、 年７月までに各国で に2008 GL-41
基づいた通知を作成することとされている

（ 。step7）
さらに、③「動物用生及び不活化ワクチ

ン の 対 象 動 物 安 全 性 試 験 （ 」 に つ いGL44）
て は 、 の ド ラ フ ト に 対 す る 各 極 の 意step2
見が異なっており、電子的討論で結論を出

9すのが難しいと判断されたことから、第

回 対 象動物安全性 会 合を開くこVICH WG
ととされた。

２ 第９回 対 象動物安全性 会合VICH WG
の概要

( ) 期間： 年 月４日及び６月５日1 2007 6
( ) 場 所 ： 国 立 獣 医 科 大 学 （ パ リ ）2 Alfort
( ) 出席者3

日・米・欧 極の規制当局から４名、業3
界から４名、及びオブザーバーであるカ

ナダの規制当局から１名の計９名が参加

した。日本からは、(社 )日本動物用医薬

品 協 会 （ ） の 永 田 正 （ 座 長 、 玄間JVPA ）

剛の 名 とともに、農水省（ ） 動2 JMAFF
物 医 薬 品 検 査 所 の 木 島 ま ゆ み が 出 席 し

JMAFF 2006 9た。なお、 の 専門家は、 年

月に鈴木祥子細菌製剤検査室長から木島

に交代した。

( ) 動物用生及び不活化ワクチンの対象動4
物安全性試験（ ） の概要GL44

山羊、馬、豚、犬、猫、鶏及び七面鳥

を 対 象 と す る ワ ク チ ン の 承 認 申 請 時 に 添

付 す る 「 対 象 動 物 に 対 す る 安 全 性 試 験 」

に 関 す る も の で 、 食 品 の 安 全 ・ 環 境 影 響

面での評価は含まれていない。

ガイドラインは 章 に 分かれており、3
、 、 、 、第 章は総論の部で 緒言 目的 背景1

。適用範囲及び一般原則が記載されている

第 章 は 各論 の項で、 ①残存 病原性が認2
め ら れ る 生 ワ ク チ ン の 高 用 量 投 与 試 験 、

② ワ ク チ ン の 用 法 ・ 用 量 に 準 拠 し た 安 全

性 試 験 、 ③ 繁 殖 動 物 に 対 す る 安 全 性 試 験

(①～③は、いずれも「実験室内安全性試

4験」に該当 )、及び④野外安全性試験の

種 類 の 試 験 ガ イ ド ラ イ ン が 設 定 さ れ て お
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り、各々 又は に準拠して実施すGLP GCP
ることと されて いる。ま た、第 章 は用3
語の項となっている。

( ) 検討事項5
ア 混合ワクチンの試験成績の取扱い

今 回 の 会 議 の 最 大 の 論 点 は 、 混 合 ワ

ク チ ン の 安 全 性 試 験 の 成 績 を 「 抗 原、

の 数 （ 又 は ア ジ ュ バ ン ト ） が 少 な い だ

け で 、 そ の 他 の 成 分 に つ い て は 同 じ 」

ワ ク チ ン の 成 績 と し て 代 用 す る こ と が

で き る か ど う か で あ っ た 。 こ れ に つ い

て は 、①実験室内安全性試験にJMAFF
つ い て は 、 原 則 と し て 代 用 を 受 け 入 れ

る こ と が 可 能 だ が 、 ② 野 外 安 全 性 試 験

に つ い て は 、 日 本 の 野 外 臨 床 試 験 が 、

「 安 全 性 及 び 有 効 性 の デ ー タ を 同 時 に

収 集 す る 制 度 」 と な っ て お り 、 有 効 性

の 観 点 か ら 当 該 代 用 は 認 め ら れ な い と

主 張 し た 。 こ れ に 対 し 、 欧 米 で は 、 ①

臨 床 試 験 が 「 高 力 価 の ロ ッ ト で 実 施 す

る 安 全 性 試 験 と 低 力 価 の ロ ッ ト で 実 施

す る 有 効 性 試 験 」 に 分 か れ て お り 、 有

効 性 の 観 点 か ら 臨 床 試 験 を 除 外 す る こ

と は で き な い こ と 、 及 び 、 ② 安 全 性 試

験 に つ い て は 、 既 に 、 臨 床 試 験 成 績 も

、含めて当該代用を認めていることから

当 該 条 項 を 「 実 験 室 内 安 全 性 」 に 限 定

す る こ と は 出 来 な い と い う 反 論 が あ っ

た 。 議 論 の 結 果 、 折 衷 案 と し て 、 当 該

代 用 を 原 則 と し て 受 け 入 れ る も の の 、

「 地 域 に よ っ て は 、 当 該 代 用 は 、 臨 床

安 全 性 試 験 に は 適 用 で き な い か も し れ

な い 。 そ の 場 合 に は 、 申 請 予 定 の 製 剤

と 抗 原 ・ ア ジ ュ バ ン ト が 同 じ 構 成 の 最

終 製 剤 を 試 験 に 使 用 し な け れ ば な ら な

い 」 と 言 う 文 言 が 追 加 さ れ る こ と と。

なった。

イ 供試ワクチン

試験に用いるワクチンについては、

ガイドラインの中で①製造バッチ（実

際に製造する予定の施設を稼働させて

作 成 し た 試 作 ロ ッ ト 、 及び ② パ イ ロ）

ットバッチ（実際の製造方法を十分に

2反映させて作成した試作ロット）の

種類が定義されており、野外試験にお

いては製造バッチのみ、実験室内試験

においてはこのどちらかで試験を行わ

なければならないと規定されている。

次の論点は、これらのバッチの「ス

ケ ー ル 」 を 規 定 す る か ど う か で 「 製、

造バッチは、通常の製造スケールの少

なくとも 以上 「パイロットバッ1/3 」、

、 」チは 通常の製造バッチの ％以上10
と記載するのが適当だという意見が出

されたものの、各極の規制・実情が異

なることから合意に至らず、当ガイド

ラインの中で規定しない（各国の規制

に委ねる）こととなった。

ま た 、 （ 米 国 業 界 ） は 、 野 外 安AHI
全性試験に用いる製造バッチのロット

を「２ロット以上用いることを推奨す

る 」 と 記 載 す る よ う 要 請 し た が 、 ヨ。

ーロッパ及び日本が否定的であったこ

と か ら 、 最 終 的 に は 「 地 域 に よ っ て、

は、２ロット以上のバッチを臨床試験

に 用 い る こ と が 要 求 さ れ る 場 合 も あ

る 」という表現になった。。

ウ 供試動物の数

実験室内の各試験においては、供試

動 物 の 数 が 「 群 当 た り 適 切 な 頭 数、 1
（少なくとも８頭）を用いるべきであ

る 」 と 規 定 さ れ て い た が 、 （ ヨIFAH
ーロッパ業界 からの要請により 他） 、「

に正当化されない限り、通常、１群８

頭以上を用いるべきである」いう表現

に修正し、８頭以下の例外的な事例を

許容する表現とした。

エ 実験室試験のデータ収集

本 項 に 「 注 射 部 位 に 関 す る 観 察 事、

項 」 が 新 た に 追 加 さ れ た 。 即 ち 「 注、

射部位については、視診及び触診によ

っ て 投 与 後 日 間 毎 日 、 又 は 他 の 適14
当な間隔で観察しなければならない。

日 目 に お い て も 副 反 応 が 認 め ら れ14
る場合には、病変が消失するか、又は

動物を安楽死させ、組織学的検査に供

する迄の間観察を続けなければならな

い 」という文章が追加された。。

オ 繁殖安全性試験の項

本 項 に 「 ワ ク チ ン が 精 液 の 品 質 に、

及ぼす影響 に関する記載 即ち 科」 、 、「

学的な根拠がある場合には、生ワクチ

ン株の精液への移行を含む、申請用ワ

クチンの精液に及ぼす影響について追

。」加の試験が必要となるかもしれない

という記載が追加された。
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カ その他

ガイドラインの適用範囲を 「 、、 EU
VICH日 本 及 び 米 国 に お け る 」 か ら 「

参加地域における」に変更し、用語の

見直し、表現の修正等を行った。

( ) 会議の成果及び今後の予定6
会議は、２日目に最終合意に至ったこと

か ら 、その場で最終ドラフトを打ち出し、各

極の専門家による署名がなされた。

会議終了後、 年 ８月に の 署名2007 SC
が終了し、 年 ２月までにパブリック2008
コメントを実施することとされた。

Ｅ 代謝及び残留動態 の概要VICH EWG

会 合の開催状況1 EWG
第２回 会 合が 年 月 日～EWG 2007 10 15
日 の３ 日間、横 浜市のパ シフィコ横浜17

において開催された。

２ ガイドラインの検討状況

( ) メンバー1 EWG
（ ド イDr. Stefan Scheid Europe / EU / BVL-

ツ、座長）

（ オDr. Johan Schefferline Europe / EU / CSR-
ランダ、専門家）

（ 、Dr. Leo Vanleemput Europe / IFAH Europe
専門家）

（ 、 ）Dr. Steve Bryen US / FDA / CVM 専門家

（ 、 専門家）Dr. John Napier US / AHI
（ 、 専門家）Dr. Bruce Martin: US / AHI

小池良治（日本 農林水産省動物医薬/
品検査所、専門家）

福 本 一 夫 （ 日 本 日 本 動 物 用 医 薬 品/
協会、専門家）

Dr. David W Gottschall Europe / IFAH（

、 アドバイザー）Europe
（ カナダ 、Mr. Javad Shabnam / HC-VDD

オブザーバー）

Dr. Phil Reeves /（ オ ー ス ト ラ リ ア

、 オブザーバー）APVMA
( ) トピック ：食用動物における動物用2 1

医薬品の代謝及び残留動態を評価する

ための試験（総残留試験）

提案の大枠は合意されたが、以下の事

項の検討が必要とされた。

① 分析対象組織は、各極で現在要求

しているものが異なることから、調

整中。日本は、厚生労働省の意見を

踏まえて対応。

② 当 該 試 験 の 対 象 か ら 「 ミ ツ バ チ 」

を 除 外 「 魚 」 及 び 「 羊 」 に つ い て。

は調整中。

③ ゼ ロ 休 薬 期 間 設 定 の た め の 「 事 実

」 。上の休薬ゼロ時点 について調整中

( ) トピック ：実験動物での比較代謝試3 2
験

提案はほぼ合意されたが、用語の整備

が必要とされた。

( ) トピック ：安全濃度以下への指標残4 3
留減衰評価と休薬期間確立のための試

験（残留減衰試験）

提 案 の 大 枠 は 合 意 さ れ た が （ ） と、 3
同様の事項の検討が必要。

( ) トピック ：残留物試験において使用5 4
される分析方法のバリデーション要件

提案はほぼ合意されたが、計算例の追

加等の整備が必要とされた。

( ) トピック ：科学的モデル仮定（休薬6 5
期間計算）のハーモナイゼーション

統計解析の方法は、休薬期間設定に直

接関係し、各規制当局による食の安全の

リ ス ク 管 理 の 根 幹 を な す 部 分 で あ る こ

と 、 統 計 解 析 の 方 法 は 、 に 比 べ 試MRL
験設計に与える影響が少ないことから、

他の つのトピックとは分け、長期的な4
検討が必要とされた。

( ) その他7
注射部位筋肉を他の筋肉と分けて急性

参照用量を用いて評価したいとの提案が

な さ れ た が 、 で 正 式 に 認 め ら れ るCodex
までは、注射部位とそれ以外の筋肉は同

一であるとの立場でしか議論できない旨

発言し、認められた。

今後の予定3
書面手続きにより検討を行い、 でstep 5

再度 会 合を行うこととされている。EWG

、 、 、執筆者 江口 郁 遠藤裕子 木島まゆみ

小池好子、小池良治、嶋崎智章

（五十音順）
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