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平成20年3月19及び20日まで、メリアル社パーブライ

ト生物学研究所（英国）において19年度備蓄用口蹄疫

不活化ワクチン及び不活化濃縮抗原の製造・検査の立

会調査を実施したので、その概要を報告します。

１．口蹄疫ワクチン及び不活化濃縮抗原の製造所の概要

メリアル社パーブライト生物学研究所（以下、「本研

究所」）は、英国サリー州の州都ギルフォードから北西

約15kmに位置するパーブライトにあり、口蹄疫不活化

ワクチン及び不活化濃縮抗原（以下、口蹄疫ワクチン

等）の製造とその品質検査を行っている。なお、本研

究所は、OIE及びFAOによって口蹄疫のWor l d

Reference Laboratory（WRL）に認定されている国立

パーブライト家畜衛生研究所（Institute for Animal

Health, Pirbright Laboratory）に隣接している。

２．口蹄疫ワクチン等の製造・品質検査

（1）製造用原材料（反すう動物由来物質）

口蹄疫ワクチン等の製造過程においては、使用され

る反すう動物由来材料については、特に牛海綿状脳症

（BSE）のリスクを回避するため、ニュージーランド、

オーストラリア（タスマニアを含む。）からそれらの材

料を導入している。

（2）製造及び品質検査

口蹄疫ワクチン等の製造は英国GMPに、品質検査は

ヨーロッパ薬局方（EP）に準じて行われる。口蹄疫予

防液と口蹄疫不活化濃縮抗原は、ほぼ同じ工程を経て

製造される。すなわち、口蹄疫予防液の製造過程にお

いて、濃縮・精製された不活化濃縮抗原の段階のもの

を予防液に調整することなく液体窒素に長期保管する

のがワクチンバンクである。

①口蹄疫ウイルス浮遊液の調整

口蹄疫ワクチン等の製造に使用する培養液

（Glasgow培地）は、直結するパイプを通して製造ラ

インに送られる。口蹄疫ウイルスを培養するための

細胞（BHK-21細胞）は、浮遊培養され、その細胞浮

遊液は、継代によって段階的に液量を増やし、約4～5

千リットルまでに達する。調整された細胞浮遊液は、

直結するパイプを通して陰圧隔離区域内にあるウイル

ス増殖用タンクへと移され、37℃で前培養される。次

いで、製造用種ウイルスが接種され、37℃で18～24時

間攪拌培養される。培養を終了したウイルス液は、パ

イプを通してウイルス不活化タンクに移される。

②口蹄疫ウイルス浮遊液の不活化

ウイルス液は、不活化剤（Binary Ethyleneimine；

BEI）の添加により2回の不活化処理がなされる。一

次不活化タンクに移されたウイルス液はBEI溶液添

加後に37℃で24時間撹拌処理される。この時、定時

的にウイルス液が採取され、不活化直線が求められ

（不活化直線試験）、EPに定められた基準（理論的に

10,000L中に感染性ウイルス粒子が1粒子以下となる

不活化時間であること。）が満たされているか確認さ

れる。さらに、一次不活化処理がなされたウイルス

液は二次不活化タンクに移され、再度BEI溶液が添

加され、37℃で24時間攪拌処理されるため、口蹄疫

ウイルスは確実に不活化されることとなる。なお、

二次不活化を終了した不活化ウイルス液について、

無菌試験及び146S抗原定量試験が行われる。

③不活化ウイルスの濃縮・精製

不活化ウイルス液は、クロマトグラフィー法によ

って濃縮・精製される。本研究所においては、メリ

アル社が特許を有する製法（POLYOX。現在はコン

ピュータ自動制御によるPOLYOXⅡ）を用いている。

二次不活化を終了した不活化ウイルス液は、直結す

るパイプを経てクロマトグラフィーカラムを通過し、

不要な液分・成分が除去され、口蹄疫ウイルス粒子

である146S抗原が精製される。これにより、抗原が

数十～数百倍に濃縮・精製され、また、ワクチンに
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