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年頭のご挨拶
長 井 伸 也

　謹んで新年のお慶びを申し上げます。皆様にはご健勝にて輝かしい新年をお迎えのことと存じます。

新しい年が皆様にとって幸多き一年となりますように衷心よりお祈り申し上げます。

　2025年は世界で日本人の活躍が特に目立った年であったように思います。11月に大リーグのワール

ドシリーズでロサンゼルス・ドジャースが優勝した際に、大谷翔平、山本由伸、佐々木朗希の日本人 3

選手が大活躍し、世界中を湧かせた事は記憶に新しいことと存じます。スポーツ界では他にも女子プロ

ゴルフにおいて、山下美夢有、竹田麗央、西郷真央、岩井明愛、岩井千怜の 5選手が米国ツアーで優

勝し（2025年 11月時点）、これまでの日本人選手の米国ツアー年間優勝記録を更新する歴史的な活躍

でした。映画・テレビ界では真田広之氏がハリウッドドラマ「SHOGUN 将軍」でエミー賞・ゴールデ

ングローブ賞を受賞し、吾峠呼世晴氏作の「鬼滅の刃」無限城編の映画版が海外興行収入 3億 2,270万

ドル（約 480億円）を記録して国際的なヒット作となりました。そして、科学界では、2025年のノー

ベル賞において、坂口志文氏が生理学・医学賞を、北川進氏が化学賞をそれぞれ受賞し、日本人にとっ

て大変誇らしい出来事でした。

　さて、上記の方々のご活躍とは比べものになりませんが、私たちの動物用医薬品業界においては、

1970年代から 80年代にかけ、日本製の鶏伝染性コリーザワクチンがブラジルや東南アジア各国で広く

利用されました。この時のイメージから、日本製のコリーザワクチンは非常に優秀な製品だと今でも広

く認識されています。一方、その後、我が国において様々な動物疾病に対する優れたワクチンが多数開

発されましたが、残念ながらこれまでグローバルに普及した製品はあまりありませんでした。その理由

として、欧米とわが国との動物薬事制度の違いも一因にはありますが、こちら側の海外での普及活動が

十分ではなかったことも多分にあったかと思います。

　2025年 11月に福岡で APVS（アジア養豚獣医会議）が開催され、現地で催し物を行いましたところ、

韓国、タイ、フィリピンから 50名を超えるお客様にご参加いただきました。また、同じ 11月の別の

日には、ベトナムから 29名の来客を当所及び日生研株式会社にお招きすることができ、所社内を見学

していただくとともに、ワクチンの開発から製造・販売に至るまでの過程についてご説明する機会を得

ました。このように、アジア各国の畜産関係者と当所および日生研株式会社との結びつきは年々強く

なっております。現時点ではまだまだグローバルな事業になったとは申せませんが、本年も東南アジア

を中心に、微力ながら日本製の動物用ワクチンの普及に尽力してまいる所存です。

　では、本年も当研究所に対する皆様方の温かいご指導、ご鞭撻をお願い申し上げ、これにて新年のご

挨拶とさせていただきます。

 （理事長）　
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豚サーコウイルス
　サーコウイルスは、サーコウイルス科サーコウイ
ルス属に属し、1.7～2.0 kbの一本鎖環状 DNAをゲ
ノムとする。形態学的には、エンベロープのない正
二十面体の構造を有し、直径が 15～25 nmの小型
ウイルスである［26］。サーコウイルス属のウイル
スには、さまざまな哺乳類、鳥類および淡水魚類に
感染する 70種以上のウイルス種が属している［18］。
その中で、豚に感染するサーコウイルスは、豚サー
コウイルス 1（PCV1）、2（PCV2）、3（PCV3）およ
び 4（PCV4）の 4種が報告されている［25］。
　PCV1は豚腎臓由来株化細胞（PK–15細胞）の
迷入ウイルスとして、1974年に初めて発見された
［23］。豚での実験的感染において、PCV1は豚に臨
床症状および病変形成を認めないことから、豚での
病原性はないとされている［24］。1990年代、カナ
ダにおいて、離乳豚に発育不良および呼吸器症状を
主徴とし、リンパ器官に特徴的な病理変化を引き起
こす疾病が報告されて以降、同様の病態が欧州、北
米およびアジアの各国で報告された［2］。本疾病は
離乳後多臓器性発育不良症候群（postweaning 

multisystemic wasting syndrome ; PMWS）と称され、
1997年に PCV2がその原因ウイルスとして同定さ
れた［1］。PCV2は、単独感染ではほとんど臨床症
状を引き起こさないものの、他の病原体との重感染
ならびに環境ストレスが誘因となり、PMWS以外
にも豚皮膚炎腎症症候群（porcine dermatitis and 

nephropathy syndrome ; PDNS）、呼吸器症状および
繁殖障害にも関与することが報告されている。現在、
PCV2が関与するこれらの疾病は、豚サーコウイル
ス関連疾患（porcine circovirus associated disease ;  

PCVAD）と総称されている［15, 20］。養豚産業に
対して PCVADが引き起こす経済的損失は非常に大
きく、制御すべき重要なウイルス性疾病の一つであ
る。欧米では 2004年頃から、日本国内では 2008年

頃より PCV2に対するワクチンが使用されており、
その接種率は高い。PCV4は 2019年に中国で初め
て報告された PCVであり、その後、東南アジア、
スペインおよび北米で検出の報告があるが、豚での
病原性については明らかになっていない［12, 25］。

PCV3 の出現
　2016年、米国の 2つのグループが、PCV3を初め
て報告した。両グループはそれぞれ、繁殖障害およ
び皮膚症状を呈した母豚、または多臓器性炎症を呈
した豚の臨床材料をメタゲノム解析し、PCV3を同
定した［16, 17］。その後の調査により、PCV3は欧
州、アジア、南米およびアフリカの各国で検出され
ている［11］。各国の臨床症例を見ると、PCV3は
PDNS、多臓器性炎症、繁殖障害および呼吸器症状
等への関与が疑われている。一方、多くの臨床上健
康な豚からも PCV3は検出されており、その病原性
は定かではない［19］。また、PCV3を検出した検
体から、他の病原体が同時に検出された症例が多く
報告されており、PCVADと同様に他の病原体との
混合感染によって、豚に様々な病態を引き起こす可
能性も考えられている。
　近年、新たに発見されたウイルスである PCV3は、
ウイルスの分離培養が難しいという特徴もあり、い
まだにその病原性、体内分布等のウイルス学的性状
について不明な点が多く、PCV2のような重要な病
原体であるかは不明である。そこで、我々は PCV3

への理解を深めることを目的に、PCV3に関するウ
イルス学的基礎知見を収集してきた［5–7］。本稿
では、近年の PCV3研究の進展について紹介すると
ともに、我々の研究成果について概説する。

日本国内の養豚場におけるPCV3の分子疫学的調査
　2016年に米国で初めて報告されて以降、PCV3は
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世界各国で検出された報告があるが、我々が研究を
開始した当時は、日本国内に PCV3が浸潤している
かは不明であった。そこで、我々は PCV3の日本国
内での浸潤状況を明らかにすることを目的として、
当所に届けられた野外農場の病性鑑定材料を用いて
分子疫学的調査を実施した［6］。
　調査には、2016年に採材された 27農場 73頭の
検体を使用し、PCR法によりウイルスゲノムの検
出を試みた。その結果、6農場（22.2％）で合計 7

頭（9.6％）の検体が陽性であった。検体が採材さ
れた地域に偏りがあったものの、関東および九州に
所在する農場の検体から、PCV3が検出された。
PCV3は肺、肝臓、腎臓、脾臓、脳およびリンパ節
など、さまざまな器官から検出され、PCV3が全身
性に分布していることが明らかになった。PCV3が
検出された個体は、流産胎子から肥育豚まで幅広い
週齢であった。本調査で PCV3が検出された個体で
認められた臨床症状は、突然死、発育不良および流

図 1．サーコウイルス属ウイルス全長塩基配列に基づく分子系統樹
本調査で得られた PCV3 株を＊で示した。解析には各種サーコウイルス属ウイルスの全長配列を参照配列に使用した。
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産であった。これらの PCV3陽性となったすべての
検体からは、豚パルボウイルス 1、豚繁殖・呼吸障
害症候群ウイルス、豚レンサ球菌など、PCV3以外
の何らかの病原体が同時に検出された。本調査で全
長配列が解析できた 3株のゲノム配列は、全長配列
で 99.5％、ウイルスのカプシドタンパク質をコー
ドするオープンリーディングフレーム（ORF）2遺
伝子領域の塩基配列で 98.9％以上相同であった
（図 1）。PCV2では、ORF2遺伝子領域は最も多様
性があることから、遺伝子型の分類に利用されてお
り、これまでに 9つの遺伝子型が報告されている。
これに対して、本研究で得られた PCV3の ORF2領
域の塩基配列に世界各国で検出された PCV3のゲノ
ム配列を加えて解析したところ、PCV2に比べると
PCV3は遺伝子多様性の少ないウイルスであること
が明らかとなり、世界中に比較的均一な遺伝的背景
を持つウイルスが分布していることが示唆された。
本調査によって、PCV3が日本国内の養豚場に浸潤
していることが初めて明らかになった。

実験用ミニブタを用いたPCV3 の病原性解析
　PCV3の病原性を解明するための実験的感染の試
みとして、Jiangらが、PCV3全長配列から構築し
た感染性粒子を SPF豚に接種したところ、感染豚
は発熱、食欲不振、下痢、呼吸困難、体重減少およ
び PDNS様の病変を示し、一部の個体が死亡した
［8］。一方、他の研究グループが PCV3培養上清ま
たは臓器乳剤を帝王切開由来初乳未摂取豚に接種し
たところ、ウイルス血症および臓器中に PCV3ゲノ

ムが検出されたものの、明らかな臨床症状を示さな
かった報告もある［13, 22］。このように、豚を用い
た PCV3実験的感染において、感染豚に認められた
臨床症状はそれぞれ違いがある。これらの PCV3病
態再現実験では、さまざまな品種、微生物学的グ
レード、日齢の豚が供試されており、実験間の結果
を比較することは困難であった。PCV3の病原性を
正確に評価するためには、遺伝的背景が明確であり、
微生物学的背景が厳密に管理されている実験用ミニ
ブタを用いて、PCV3単独感染モデルを構築する必
要性があると考えられた。
　そこで我々は、実験用ミニブタ（NIBS系ミニブ
タ）に対して、PCV3のみが陽性の臓器乳剤を接種
する 2つの実験を行った［7］。本ミニブタは、遺伝
的均一性が高く、年 4回定期的に 22項目の微生物
学的検査を受けて、これらの微生物の感染がない状
態に維持されている［21］。1つ目の試験では、
PCV3陽性臓器乳剤をミニブタに接種し、感染ミニ
ブタから得られた臓器乳剤を再びミニブタに接種す
ることで、生体内で PCV3を 3代連続継代した。そ
の結果、3継代目までのすべての個体でウイルス血
症が認められ、肺、肝臓、脾臓、リンパ節および骨
髄を含む全身の諸臓器から PCV3ゲノムが検出され
た（表 1）。本実験では、コッホの原理に基づいて、
PCV3が生体内で複製され、ミニブタに繰り返し感
染が成立することを証明することができた。
　次の試験では、PCV3接種ミニブタの気管気管支
リンパ節から調製した臓器乳剤を、新たなミニブタ
に接種し、接種後 29日までその経過を観察して
PCV3の病原性を確認するとともに、病理組織学的

表 1．PCV3 継代試験における各臓器中の PCV3 ゲノム量
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に検索した。3頭すべての PCV3接種個体にウイル
ス血症が認められ、そのうち 1頭は接種後 26日に
一過性の 40℃を超える発熱、神経症状（全身痙攣
および後方旋回）および軽度の呼吸困難を呈した。
PCV3接種後 29日のミニブタにおける病理組織学
的検査では、すべての個体に間質性肺炎およびリン
パ形質細胞性血管周囲炎が認められ（図 2）、PCV3

が肺および血管組織に傷害を引き起こす可能性が示
唆された。これまでの症例報告でも、PCV3感染豚
における肺病変［3, 9, 11］およびリンパ形質細胞性
血管炎は、頻繁に認められた所見であった［11］。
さらに、RNA– in situハイブリダイゼーション解析
により、PCV3感染豚の気管気管支リンパ節および
腸骨リンパ節に PCV3のmRNAが局在しているこ
とが明らかになった（図 3）。我々が行った NIBS

系ミニブタへの PCV3の単独感染では、3頭中 1頭
に一過性の症状がみられたのみで、PCV3に起因す
ると考えられる明確な臨床症状の発現には至らな
かった。さらに、本実験では臓器乳剤を接種材料と
して用いたため、一過性の神経症状の発症に PCV3

以外の要因が関与した可能性は否定できない。しか
し、PCV3の感染に起因して、肺および血管に組織
学的な変化が生じたことから、PCV3も PCV2と同
様に、混合感染等の複合的な要因によって、豚にそ
の病原性を顕在化させる可能性が考えられた。本研
究で確立したミニブタを用いた感染モデルは、混合
感染時の病原性解析に加え、PCV3に対する免疫応
答を解析するための有効な手段となり得るだろう。

培養細胞を用いたPCV3 分離培養法の確立
　培養細胞を用いてウイルスを分離培養することは、
ウイルスの性状を解析する上で欠かせない技術であ
る。PCV3が初めて報告されて以降、これまでに分
離培養に成功した例は限られている。PK–15細胞
は、PCV1および PCV2の培養に広く利用されてい
るが、PCV3の顕著な増殖は認められていない［4, 

16］。豚初代精巣細胞（ST細胞）を用いた PCV3分
離の試みも失敗している［4］。Ohら（2020）は、
初代豚腎臓細胞を用いた PCV3の分離法を報告して
おり、PCV3感染細胞を 2つ用意し、一方の継代時
にもう一方の感染細胞の凍結融解液を重感染させる
ことで PCV3を継代している［14］。Ohらによる
培養上清中の PCV3ゲノム量は、106 コピー /mLに
達した。一方、リバースジェネティクス法によって、

図 2．PCV3 病原性評価試験における病理組織学的検査（ヘマトキシリン・エオジン染色）
PCV3 接種ミニブタの肺における（A）肺胞壁の肥厚を特徴とする間質性肺炎像、（B）リンパ形質細胞性血管周囲炎。

図 3．RNA– in situ ハイブリダイゼーション解析によ
る PCV3 mRNA の検出
PCV3 接種ミニブタの腸骨リンパ節のリンパ濾胞髄質
に顆粒状の陽性シグナル（赤色）が認められた。
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PCV3全長配列を導入したプラスミドから PCV3感
染性粒子の回収に成功している［8］。我々は PCV3

を実験感染させたミニブタの骨髄において、PCV3

ゲノムが高い濃度で検出されたことに着目し、骨髄
由来の初代培養細胞を利用することで、PCV3の分
離培養技術の確立を試みた［5］。
　豚の大腿骨から分離した細胞に PCV3を含む臓器
乳剤を接種した。3～4日ごとに培養液を全量交換
しながら培養し、培養最終日に得られた培養上清を、
新鮮な骨髄細胞に接種することで、骨髄細胞中で
PCV3を 5代継代した。いずれの継代数においても、
培養上清における PCV3ゲノム量は、接種後約 10

日まで減少傾向を示したものの、その後は増加に転
じ、最大で 1010コピー /mLを超えるまで増加した
（図 4）。間接蛍光抗体法を用いることで、PCV3カ
プシドタンパク質特異的蛍光が、PCV3感染細胞の
細胞質および核に観察された（図 5）。PCV3を感染
させた骨髄由来培養細胞は、20代以上（5カ月以
上）の継代が可能で、その継代培養の間、培養上清
中に PCV3ゲノムが検出され続けたことから、
PCV3が骨髄細胞に持続的に感染することが明らか
になった。さらに、フローサイトメトリー解析の結
果、PCV3感染骨髄細胞は、豚の間葉系細胞マー
カーを発現していることが示された。以上の成績よ
り、PCV3は間葉系細胞の特徴を備えた豚の骨髄由

来の初代培養細胞に感染し、効率よく増殖すること
が明らかになった。骨髄細胞を用いて PCV3を 5代
目まで継代し、培養最終日の培養上清中の PCV3の
全長ゲノム配列を解析したところ、1代目に接種し
た PCV3感染豚の臓器乳剤中の PCV3と 100％一致
した（データ掲載せず）。細胞での培養によって変
異が導入されたウイルスでは、正確にその性状を分
析することはできないが、本培養法では、5代目ま
で変異が入ることなく PCV3を効率よく分離培養す
ることが可能であった。本研究によって確立された
PCV3の高効率な細胞培養系は、細胞内でのウイル
スの感染動態および PCV3分離株を用いた豚での病
原性の解析に応用されることで、PCV3のウイルス
学的性状の解明に貢献すると考えられる。
　一般的に、骨髄から得られる細胞には、造血幹細
胞や間葉系間質細胞（MSC）が含まれる。骨髄に
おいて、MSCは増殖因子の分泌を介して造血を制
御し、自然免疫および獲得免疫を調節する機能を持
つ［10］。生体内でMSCにウイルスが感染すると、
MSCの多系統分化能および免疫前駆細胞としての
特性に影響し、宿主の免疫調節能が機能不全に陥る
可能性がある［10］。我々の研究では、PCV3を実
験感染させたミニブタの骨髄で PCV3ゲノムが検出
されたことに加えて、PCV3が骨髄間葉系細胞で高
効率に感染・増殖することが明らかになった。今後、

図 4．骨髄細胞培養上清中の PCV3 ゲノム量
豚骨髄由来初代培養細胞において PCV3 を 5 代目まで継代培養し、経時的に採材した培養上清中の PCV3 ゲノム量
をリアルタイム PCR 法にて測定した。
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PCV3が生体内で骨髄間葉系細胞に感染することに
よる細胞機能や病態への影響について解析が進み、
PCV3のウイルス性状の全貌が明らかにされること
が期待される。

最後に
　我々は一連の研究を通じて、近年の日本国内の
PCV3の感染状況を明らかにするとともに、日本国
内への浸潤が確認された新規豚サーコウイルスであ
る PCV3に対して、ミニブタを用いた病原性の解析
モデルおよび培養細胞を用いたウイルス増殖系を確
立した。
　PCV2感染による臨床症状の発現には、複合的な
要因が関与することから、初報告当時 PCV2の経済
的影響の程度は不明確であった。しかし、2000年
代に導入されたワクチンにより PCVADによる生産
性の低下が改善されたことで、PCV2感染が養豚産
業に多大な経済的損失をもたらしていたことが明ら
かになった。このように、単独では軽微な症状しか
引き起こさないウイルスであっても、混合感染によ
る症状の重篤化および免疫抑制状態の誘発は、豚の
生産現場における潜在的なリスクとして無視できな
いものであろう。我々の研究において、PCV3を実
験感染させたミニブタに、明確な臨床症状は認めら
れなかったものの、肺や血管で組織病変が観察され、
さらに in vitroで骨髄間葉系細胞への持続感染が成
立したことから、もし、PCV2と同様に混合感染が

起こった場合は、PCV3による免疫抑制の可能性と
病態の顕在化が生じる恐れが示唆された。我々の研
究は、こうした PCV3が引き起こす可能性のある病
態の解明に有効な基盤技術となり得ると共に、今後、
混合感染モデルの構築、発症に関与する要因の同定
といった研究に応用されることが期待される。
　現在までに市販された PCV3に対するワクチンは
存在しない。また、これまでに PCV3感染によって
誘導されるサイトカイン、PCV3の感染防御におけ
る中和抗体や母親からの抗体移行の役割について、
十分に解明されたとは言い難い。PCV3感染が養豚
業に引き起こし得る健康的および経済的被害を正確
に評価し、その対策の必要性を検証することは、診
断法の確立ならびに効果的な予防法の開発にとって、
必要不可欠なことである。本稿では、近年の PCV3

研究の進展について紹介するとともに、当所が取り
組んできた PCV3に関する研究成果について概説し
た。今後も引き続き、PCV3に関する研究に取り組
み、その理解を深めていきたい。
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