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食品の安全・安心

務　　中　　昌　　己
（受付：平成 21年 3月 17日）

Safety and security of food

MASAKI MUNAKA

The Offi cial Organ of the Hiroshima Prefectural Association of Veterinary Medicine.

4-2, Tanna-cho, Minami-ku, Hiroshima 734-0033

は　じ　め　に

　ここ数年来，冷凍餃子への農薬混入，乳製品へのメ
ラミン添加，食品の表示偽装，不正輸入食品の問題な
ど食品に対する信頼が大きく揺らいでいる．平成 15年
7月，「食品の安全性の確保に必要な措置は，国民の健
康の保護が最も重要であるという基本的認識の下に講
じられるべきである」という基本理念を定めた食品安
全基本法の施行と共に，食品安全委員会が内閣府に設
置された．それを受けて本県では「広島県食品安全推
進協議会」を発足させ，今日まで種々な対策を実施し
てきた．
　筆者は，この協議会の座長を務めているので，その
概要を中心に解説してみたい．
１ ．食品の安全に関する推進プランの実行体制とその
概要

　消費者，生産者，事業者，市町村代表，学識経験者
を中心にした「食品安全推進協議会」を設置した．一
方，県の行政を主体とした「食品安全対策行政連絡会
議」を発足させ，関係部局の相互協力を図った．この
二者が協働しながら，食品の安全に関する基本方針を
設定し，行政の施策，生産者・事業者の役割，消費者
の取り組みを具体化した「食品の安全に関する推進プ
ラン」を策定した．このプランは第 3期目（平成 21
～ 23年度）となっている．
２．行政施策の概要
1 ）安全・安心な農林水産物の生産・流通として次の項
目に重点を置いている．
　（1）地産地消
　　 　広島ブランド認証制度，トレーサビリテイ認証

制度，特別栽培農産物認証制度を設け，消費者ニー
ズに即した多様な生産・流通体制を構築しつつあ
る．

　（2）生産資材の安全性の確保
　　 　農薬などの適正な流通や啓発・監視，環境保全

型農業を推進する．
　（3 ）牛海綿状脳症（BSE），鳥インフルエンザ対策の

推進
　　 　安全な牛肉を安定的に供給する体制を確立する

とともに，BSEや鳥インフルエンザ等の発生とま
ん延を防止する．

　（4）生産段階での衛生管理
　　 　動物用医薬品の品質確保と適正な使用，飼料の

品質確保と生産者への正しい知識の普及，啓発を
実施する．

　（5）水産物の生産段階における衛生管理
　　 　生産管理及び衛生管理体制等の指導，特にかき

出荷衛生対策の強化が重要である．
　（6）生産環境保全対策の推進
　　 　ダイオキシン，有害化学物質の対策が重要で，

環境モニタリング，自主的な排出削減と取り組む
べきである．

2 ）安全・安心な食品等の製造，販売と消費者について
は次の項目が重要となる．
　（1）食品等に関する情報の提供
　　 　パンフレット，ホームページ等を利用して正確

で速やかな情報提供を実施する．
　（2 ）食品の表示，品質表示に対する正しい知識の普

及啓発
　　 　消費者に分かりやすい表示を推進するとともに，
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正しい知識の普及啓発を実施する．
　（3）監視指導体制（チェック機能）の強化
　　 　製造段階における衛生管理と監視指導の充実強

化を計るとともに，特に表示に関する指導を十分
にすることが重要である．

　（4）と畜場及び食鳥処理場の監視指導
　　 　牛のと畜検査，BSEスクリーニング検査，豚の

と畜検査，食鳥検査（大規模処理施設）を厳正に
実施するとともに，HACCPの考え方に基づく自
主衛生管理の推進が望まれる．

　（5）輸入食品の監視指導の充実化
　　 　輸入食品，輸入原料を用いて製造・加工された

食品の監視指導，試験検査を強化することが重要
である．

　（6）自主管理推進のための技術的支援と助言
　　 　情報提供，自主衛生管理認定制度および

HACCP承認制度の推進と，それに対する技術的
援助や助言が大きな力となる．

　（7）給食施設等の衛生管理
　　 　自主的な衛生管理を推進するための技術援助，

従業員の健康管理を行うための研修会，検診制度
等が重要である．

3 ）食品等の安全に関する試験検査，調査研究の推進と
その信頼性の確保は食品衛生対策の基本である．
　（1）食品等の試験検査の強化
　　 　科学的根拠に基づく信頼性のある試験法の開発

は，監視指導や調査を実施する際にも重要な支援
となる．

　（2）安全な食品の製造・加工に関する研究
　　 　新しい殺菌技術の開発と食品製造現場での微生

物制御に関する技術指導は製造業者にとって最大
の利益となる．

4 ）食品等の安全・安心のための連携は関係者にとって
重要な意味を持つものである．
　（1 ）消費者ニーズの的確な把握と行政への反映（リ

スクコミュニケーシヨン）
　　 　食品安全推進協議会，講演会，シンポジウム等

はリスクコミュニケーシヨンの重要な手段である．
　（2）関係部局，関係自治体及び国との連携
　　 　情報の交換・収集および共有化こそ必要不可欠

な連携である．
　（3 ）危機管理体制の整備と食品事故発生時における

安全確保
　　 　最も重要な課題であって，行政，生産者，事業

者の緊急連絡体制およびマニュアルの整備が必須
である．また，的確な対応と速やかな情報提供が
望まれる．

　（4）食育に関する取り組みの推進
　　 　学校教育の一環として今日的な意義のある問題

である．食品の安全や農業の重要性の啓発，農業
体験学習等は食農教育の推進につながる．また，

望ましい食習慣の定着と自己健康管理を促進する
ものである．

３．生産者の役割の概要
1 ）トレーサビリテイシステムの導入および生産履歴記
帳の推進
　 　農林水産物では，牛肉，米，野菜，果実，かき等
を対象としてトレーサビリテイの導入を推進すると
ともに，消費者等に対する正しい情報提供を行って
いる．

2）地産地消，食農教育の推進
　 　「地産地消」運動を展開するとともに，学校におけ
る食べ物，食生活，農村に対する正しい理解を深め
る取り組みを推進している．

3）農薬の適正使用に関する指導
　 　農薬の適正管理，正しい使用法を指導するととも
に，残留農薬の自主検査，不用農薬の回収促進を行っ
ている．

4）流通飼料の履歴追跡システムの運営
　 　流通飼料供給データーベースの運営を中心として，
製造ロットによる履歴追跡システムの構築を行って
いる．

5）安全安心な生乳の生産と供給，信頼の確保
　 　生乳の生産，供給段階における安全性を確保する
ための総合的な品質管理体制の構築を実施している．
HACCP的手法を用いた「生乳生産の飼養・衛生に
関する管理基準」に沿った生乳生産の実施，「重要管
理基準」を設定した「生乳生産チェックシート」へ
の記帳・記録・保管，迅速残留抗生物質検査キット
の乳業者への供給等，安全性の確保に努めている．

6）安全安心で高品質なかきの提供
　 　貝毒自主検査等による安全で衛生的な出荷体制を
確立するとともに，消費者への安全性を PRする．

４．事業者の役割の概要
1）自主衛生管理の推進
　 　食品衛生にかかわる人材の養成および資質の向上，

HACCPの考え方に基づく衛生管理システムの推進，
製造・加工した食品等の自主検査の実施等が主要事
項である

2）記録の作成及び保存
　 　仕入れ，製造・加工および食品表示に関する情報
を入手，記録，保存することが重要である．製造・
加工業者にあっては，原材料の安全性の確保，仕入
れ先等に係る記録の作成・保存，食品表示の根拠書
類の整備・保存が義務づけられている．
　 　また，流通 ･販売業者・飲食店営業者にあっても
同様の記録を保存しておかなければならない．

3）情報の提供
　 　消費者からの問い合わせに対する適正な情報は最
も重要な事項である．その対応の仕方としては，「お
客様相談窓口」の設置，ホームページや広報誌を活
用した食品の安全・安心に関する情報提供，食品衛
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生講演会等の開催等が挙げられる．
4）危機管理体制の整備
　 　食品事故等の発生時に，当該品の出荷停止，出荷
済み製品の回収，再発防止等，必要な措置が速やか
に出来る体制を整備しておかなければならない．

5）消費者，生産者等の交流
　 　消費者，生産者，事業者との交流は食品の安全・
安心を推進する重要な取り組みとなる．特にリスク
コミュニケーシヨンという立場から必要不可欠な対
応である．

6）適正な食品表示，品質表示
　 　食品衛生法，JAS法等に基づく適正な食品表示，
品質表示を徹底しなければならない．表示偽装によ
る「偽装食品」事件は，食品の安全・安心を根底か
ら覆すものである．

５．消費者の取り組みの概要
　食品の安全・安心に関する正しい知識の習得に努め，
表示の確認を行うとともに，生産者等との交流の場に
積極的に参加すること．また，行政が実施する食品安
全推進リーダーの養成に積極的に参加すること等が挙
げられる．
　以上が広島県食品安全推進協議会が取り組んできた
施策の概要である．食品の安全・安心に関する広い分
野にわたる個々の問題は，従来の「食品衛生」の範疇
をはるかに越えた極めて複雑多岐なものとなってきて
いる．このような現状を踏まえ，認識を新たにしてお
かなければならない事項について以下に記す．
1．食品安全委員会の役割
　 　国の食品安全委員会は，食に対して 3つの大きな
役割を担っている．すなわち，1）食品健康影響評
価，2）リスクコミュニケーシヨン，3）食に起因す
る緊急時への対応である．その組織は企画を始め，
リスクコミュニケーシヨン，緊急時対応（評価チー
ム），化学物質系評価グループ（農薬，添加物，動物
用医薬品，器具・容器包装，化学物質，汚染物），生
物系評価グループ（微生物，ウイルス，プリオン，
カビ毒，自然毒等），新食品等評価グループ（遺伝子
組換え食品等，新開発食品，肥料・飼料等）となっ
ている．これまで，食品衛生といえば，食中毒の予
防が主目的となっていたが，今日的な食品の安全安
心対策には従来とは比較にならないほど多くの専門
家を必要としているのである．

2．獣医師の役割とその活躍
　 　食品安全委員会の見上委員長は獣医師，そして，
委員会におかれている 14の専門調査会の 247名の
うち，62名が獣医師である．これからも，食品の安
全・安心のための科学分野では，獣医師の活躍が期
待されている．

3．リスク分析の基本
　 　次いで食品の安全・安心を決定づけるリスク分析
について考えてみよう．リスクとは単に危険や恐れ

を意味するものではない．不都合が発生する確率（頻
度）や，その被害の深刻さの程度も含めての概念で
ある．食品のリスクと言われると「そんなに怖い食
べ物はいらない」と思う人も多いだろう．だが，ど
んな食品もリスクを併せ持っているのも事実である．
リスクの科学的評価から行政的な管理や施策，さら
には社会的な情報の共有をも含めたものを「リスク
分析」と呼んでいる．従って，単にリスクを調べる
ことだけではないのである．たとえば，栄養豊かな
食品でも，摂り方や量が適切でなければ健康に悪い
場合がある．また，時には食品に有害な病原菌や化
学物質等が含まれる可能性もある．これらが健康に
及ぼす悪影響の確率とその深刻さの程度を「リスク」
と呼んでいる．
　 　リスク分析は，3つの要素からなる科学的手法で
ある．第一番目の要素は，その食品を食べることで
どんな危害が生じるかを明らかにする「リスク評価」，
第二番目はリスク評価の結果を基にリスクを極力少
なくするための行政的対策を講じる「リスク管理」，
そして第三番目の要素が「リスクコミュニケーシヨ
ン」の実施である．つまり，リスク評価の結果やリ
スク管理の手法について情報を共有しつつ，行政機
関，事業者，消費者等が，それぞれの立場から意見
を交換するのである．
　 　上記のリスク分析の手法は，事故を未然に防ぎ，
リスクを最小限にとどめるために役立つことから
コーデックス委員会（FAO/WHO合同食品規格委員
会）が世界各国にその導入を勧め，世界共通の考え
方になってきている．我が国でも，平成 15年 7月
に食品安全基本法が施行されたのを機に，リスク分
析手法が導入された．

お わ り に

　以上，食品の安全・安心を推進するための方策とし
て，行政，生産者，事業者，消費者等の役割とその連
携の在り方を中心に解説してきた．しかし，最後に強
調しておきたいことは，食品を供給する立場にあるす
べての人たちの責任感と倫理についてである．昨今，
連日の如くマスコミに取り上げられる偽装食品を始め
とした種々の不正行為は，安全対策以前の問題である．
利益のみを最優先した商習慣を改めなければ，国民の
食品に対する「安心」は得られない．
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下痢予防用大腸菌不活化ワクチンの接種による
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SUMMARY

    In 4 dairy farms, an Escherichia coli-inactivated vaccine for the prevention of diarrhea 

(Escherichia coli vaccine) was used to inoculate half of the cow population to investigate 

the occurrence of mastitis in 133 inoculated and 140 control cows. The Escherichia coli-

inactivated vaccine was administered twice with a 1-month interval. Based on the 
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medical records of a domestic animal clinic, the numbers of cows with mastitis or peracute 

mastitis and outcomes were investigated. The results of least squares analysis of variance 

demonstrated no difference in the incidence of mastitis depending on the presence or 

absence of vaccination. The least square mean values of the destruction and mortality 

rates due to mastitis were 8.5% for the inoculated and 33.8% for the control cows; there 

was a signifi cant difference (p<0.05). No difference was noted in the incidences of peracute 

mastitis. However, there was a significant difference in the destruction and mortality 

rates: 27.3% for the inoculated cows and 75.6% for the control cows (p<0.05). On one 

farm, a bacterial test was conducted on the milk, obtained from cows with mastitis, for 5 

months after vaccination. There was no difference in the isolation rates of gram-negative 

bacteria between the inoculated and control cows. Escherichia coli vaccine inoculation was 

demonstrated to reduce destruction and mortality due to mastitis. However, no preventive 

effect on the development of mastitis was observed. The annual break-even point for 

the vaccination, estimated from these results, was 0.6%, representing the number of 

destruction and mortality cases as percentage of the number of those fed. 

要　　　約

　4戸の酪農家において，それぞれ半数の牛に下痢予防用大腸菌不活化ワクチン（大腸菌ワク
チン）を接種し，接種牛 133頭，対照牛 140頭について乳房炎発生状況を調査した．接種牛
には約 1か月間隔で大腸菌不活化ワクチンを 2回接種した．家畜診療所のカルテをもとに，
乳房炎件数，甚急性乳房炎件数および乳房炎の転帰を調べた．最小二乗分散分析の結果，ワ
クチン接種の有無による乳房炎発生率の差はなかったが，乳房炎死廃率の最小二乗平均値は，
接種牛 8.5％，対照牛 33.8％であり，有意差が認められた（p<0.05）．甚急性乳房炎の発生率
にも差はなかったが，死廃率は接種牛 27.3％，対照牛 75.6％であり，有意差が認められた
（p<0.05）．また，1戸について，ワクチン接種後 5ヶ月間乳房炎乳を採取して細菌検査を行っ
たが，グラム陰性菌の分離率は接種牛と対照牛の間に差がなかった．大腸菌ワクチンの接種
は乳房炎死廃事故を低減させることが示唆されたが，乳房炎発症予防効果は認められなかっ
た．また，今回の成績から試算したワクチンの接種に伴う損益分岐点は，飼養頭数に対する
年間死廃頭数割合 0.6％であった．

序　　　文

　新生子牛の大腸菌性下痢症予防を目的に，一部の妊
娠牛へ大腸菌不活化ワクチン（以下，大腸菌ワクチン）
の接種が行われている．本ワクチンは，分娩前の牛に
接種し，初乳中に分泌される特異抗体によって子牛に
抗体を付与し，子牛の大腸菌性下痢症を予防するもの
である．一方，海外では乳房炎予防を目的とした大腸
菌ワクチンが用いられていることから，下痢予防用ワ
クチンの接種と乳房炎との関連性について，これまで
にも検討されてきた．平田ら１）は，大腸菌ワクチンを
接種しても乳房炎発症率に差がなかったと報告した．

これに対し溝渕ら２）は，大腸菌ワクチン接種前と接種
後とを比較し，乳房炎死廃事故が減少したと報告した．
また，乳房炎発生率には差がなかったとしながらも，
同時期のワクチン未接種農家と比較して発生率が低
かったと報告した．しかし，溝渕らの報告では，接種
区と対照区にそれぞれ異なる酪農家が割り当てられて
いるため，飼養条件の違いが成績に影響を及ぼしてい
る可能性がある．
　今回われわれは，年度間差や農家間の飼養環境など
の差の影響を排除するため，4戸の酪農家において，
それぞれにワクチン接種区と対照区を設け，同一時期
の乳房炎発生状況を調査した．
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炎発生率，乳房炎死廃率，甚急性乳房炎発生率および
甚急性乳房炎死廃率について最小二乗分散分析を行っ
た．

成　　　績

　最小二乗分散分析の結果，酪農家とワクチン接種の
有無との間には交互作用は認められなかった．
　乳房炎発生率の最小二乗平均値は，接種牛 13.6％，
対照牛 14.6％であり，有意差は認められなかった．こ
れに対し乳房炎死廃率は，接種牛 8.5％，対照牛
33.8％であり，有意差が認められた（p<0.05，表 2）．

　甚急性乳房炎発生率の最小二乗平均値は，接種牛
3.9％，対照牛 4.6％であり，有意差は認められなかっ
た．甚急性乳房炎死廃率は，発生の無かった酪農家 D
を除いて分析したところ，接種牛 27.3％，対照牛
75.6％であり，接種牛が有意に低かった（p<0.05，表
3）．

　乳房炎原因菌の分類では，腸内細菌の分離率は接種
牛と対照牛の間に差がなかったが，レンサ球菌は接種
牛に多く，有意菌なしと判定されたものは対照牛に多
い傾向が認められた（表 4）．

　また，死亡・廃用の転帰をとることの多い甚急性乳
房炎は 6～ 9月に多発するとされることから３），ワク
チンの接種はこの時期に実施した．

材料と方法

　調査はワクチン接種日（平成 19年 5月～ 7月）か
ら平成 20年 3月まで行った．県内の酪農家 4戸を選
定し，飼養牛の約半数に対して一斉に大腸菌ワクチン
（牛用大腸菌ワクチン「ゼンノウ」〔imocolibov〕）を接
種し，約 1ヶ月後に追加接種を行った．対照牛は無処
置とした．分娩予定のない育成牛や，乳房炎で治療中
の牛は調査対象から除外した．調査対象牛は 4戸合計
で 273頭，そのうち接種牛は 133頭であった（表 1）．

　乳房炎には，潜在性のものから全身症状を伴う急性
のものまでさまざまな病態があり，自然治癒する可能
性もある．したがって全ての乳房炎を獣医師が診療し
ているとは限らないが，今回は，家畜診療所に診療依
頼のあった臨床型乳房炎を調査対象とした．
　乳房炎発生状況の調査は家畜診療所のカルテをもと
に乳房炎発生件数，甚急性乳房炎発生件数，乳房炎が
原因で起きた死亡・廃用件数を調べた．また，発生率，
死廃率を以下のように定義した．
　発生率：調調査対象頭数に対する発生件数の割合（％）
　死廃率：発生件数に対する死亡・廃用件数の割合（％）
　酪農家 Cにおいては，平成 19年 7月から 12月の期
間，乳房炎罹患牛の乳汁 26検体を採取して細菌検査を
行い，原因菌種別に発生率を調査した．細菌検査は，
乳汁の原液と 10 倍希釈液をそれぞれ 50μl ずつ
ABCM寒天（栄研化学），卵黄加マンニット食塩寒天
（日水製薬）および DHL寒天（日水製薬）に塗抹した．
培養条件は，ABCM寒天と DHL寒天は 37℃ 24時間，
卵黄加マンニット食塩寒天が 37℃ 36時間で，いずれ
も好気培養した．分離された細菌等は，腸内細菌，コ
アグラーゼ陰性ブドウ球菌（CNS），レンサ球菌，そ
の他に分類した．腸内細菌の同定にはアピ 20Eまたは
ラピッド 20E（シスメックス・ビオメリュー）を使用
した．
　統計処理は，各農家の飼養頭数がそれぞれ異なるた
め，酪農家とワクチン接種の有無を要因として，乳房

表１　試験対象農家

酪農家 飼養形態 乳房炎※

死廃率
頭数

合計 接種日
接種 対照

A 繋ぎ 21％ 20 21 41 7/4,8/7

B 繋ぎ 16％ 30 26 56 7/4,8/7

C フリーバーン 9％ 70 82 152 7/3,8/1

D フリーバーン 15％ 13 11 24 5/31,6/29

合計 133 140 273

※乳房炎死廃率は試験開始前平成 14年度～平成 18年度の平均値

表２　乳房炎発生率及び死廃率の最小二乗平均値

乳房炎
農家 乳房炎

農家×乳房炎
A B C D 接種 対照

発生率 14.6％ 21.5％ 11.8％ 8.4％ 13.5％ 14.6％ n.s.

死廃率 33.3％ 41.7％ 9.7％ 0.0％ 8.5％* 33.8％ n.s.

＊：接種・対照間に有意差あり（p<0.05）　n.s.：not signifi cant
発生率：調査対象頭数に対する発生件数の割合（％）
死廃率：発生件数に対する死亡・廃用件数の割合（％）

表３　甚急性乳房炎発生率及び死廃率の最小二乗平均値

甚急性
乳房炎

農家 甚急性乳房炎 農家×
甚急性乳房炎A B C D 接種 対照

発生率 7.3％ 7.2％ 2.6％ 0.0％ 3.9％ 4.6％ n.s.

死廃率 41.4％ 87.9％ 25.0％ － 27.3％* 75.6％ n.s.

＊：接種・対照間に有意差あり（p<0.05）　n.s.：not signifi cant
発生率：調査対象頭数に対する発生件数の割合（％）
死廃率：発生件数に対する死亡・廃用件数の割合（％）

表４　酪農家Cの原因菌種別乳房炎発生率

接種 対照

グラム陰性桿菌 4.3％ 3.7％

CNS 2.9％ 2.4％

レンサ球菌 4.3％ 1.2％

その他の微生物 0.0％ 1.2％

有意菌なし 5.7％ 8.5％

合計 17.1％ 17.1％
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考　　　察

　今回の試験で，大腸菌ワクチンの接種により乳房炎
罹患牛の死廃率を大幅に低減できることが示唆され，
これは溝渕ら２）の報告と一致した．
　溝渕らは乳房炎発生率にも言及し，接種農家と未接
種農家との比較で接種農家の発生率が低かったとして
いる．しかし本試験では，乳房炎，甚急性乳房炎のい
ずれにおいても発生率には差が認められなかった．
　また，乳房炎発生件数に対する甚急性乳房炎死廃件
数割合の最小二乗平均値は，接種牛が対照牛の
13.8％，その他の乳房炎では接種牛は対照牛の 52.4％
であった（図 1）．このことから，ワクチン接種牛にお
いて甚急性乳房炎の死廃率が低かったため，乳房炎死
廃率が顕著に低くなったと考えられた．

　溝渕らは，ワクチン接種によって毒血症状のみられ
る急性～甚急性乳房炎が激減したと述べている．甚急
性乳房炎の多くがグラム陰性桿菌によって起こり，エ
ンドトキシンショックにより重篤な症状を示すと考え
られる３）ため，エンドトキシンショックに対する大腸
菌ワクチンの関与について，今後の調査が必要である．
　今回の成績をもとに，大腸菌ワクチン接種の損益分
岐点を，乳牛 1頭が分娩直後に死亡した場合の損失額
から試算した．乳価は平成 20年度の広島県の飲用乳引
き取り価格（乳脂率 3.5％基本乳価）95円，乳量は平
成 19年度乳用牛群能力検定成績の広島県の平均値（全
体平均乳量 9,639kg，乳脂肪率 3.87％，初産牛平均乳
量 9,012kg，乳脂肪率 3.82％）を 3.5％脂肪補正乳量
に換算した値を用いた．また，ワクチンの接種代金は
1頭 2回接種で 3,140円とした．試算では，乳代は 95
円× 10,217kg＝ 970,615円，その間の飼料代 1,300
円× 305日＝ 396,500円を差し引き，さらに死亡した
牛の代替初妊牛の導入費用 500,000円を加えた．導入
した牛が 2ヶ月後に分娩したと仮定すると，得られる
乳 代 が 95 円 × 9,480kg ×（305-60）日 ÷ 305 日 ＝
723,433 円，飼料代は 600 円× 60 日＋ 1,300 円×
（305-60）＝ 354,500円となる．したがって，損失額は
970,615－ 396,500＋ 500,000－ 723,433＋ 354,500＝
705,182円と算出された．飼養頭数を a，乳房炎の発

生率を b，乳房炎罹患牛の死廃率を cとすると，ワク
チンを接種しない場合の死廃頭数は a× b× cとなる．
接種牛の死廃率の最小二乗平均値が対照牛の約 0.25倍
であることから，ワクチンを接種した場合の死廃頭数
は a× b× c× 0.25となる．
　 a × b × c × 705,182 ＞ a × b × c × 0.25 ×

705,182＋ 3,140× a
　b× c×（1－ 0.25）× 705,182＞ 3,140
　b× c ＞ 0.0059
したがって，飼養頭数に対する乳房炎死廃頭数の割合
が 0.6％以上であれば，ワクチンの接種費用よりも損
失低減効果が高くなる計算になった．しかし実際には，
乳房炎発生率や乳房炎罹患牛の死廃率は酪農家ごとに
異なることから，過去の発生状況も考慮してワクチン
接種の妥当性を判断する必要があると考えられた．
　今回用いた下痢予防用の大腸菌ワクチンでは症状軽
減効果が認められたが，予防効果は示されなかった．
海外で乳房炎用として用いられている大腸菌ワクチン
の場合も，乳房炎予防効果４）５）や大腸菌性乳房炎の症
状を軽減する効果６）７）を示すとする報告がある一方で，
発生率には差がなかったとする報告８）がある．した
がって，国内外のワクチンは製造株が互いに異なるが，
その効果には類似点があると考えられた．
　本ワクチンが乳房炎死廃事故を低減させた作用機序
については，未だ十分に解明できていないが，海外で
乳房炎用として用いられている大腸菌ワクチンの機序
には仮説がたてられている．従来から血清中の特異抗
体が関与するという仮説があるが９），Dosogneら 10）は
総説の中で，乳腺局所の免疫記憶細胞が介在して乳腺
の過剰反応を導くという仮説を支持した．今後，これ
らの仮説について検証をすすめ，より効果的なワクチ
ンプログラムを構築する必要がある．
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受精胚移植を目的とした発情同期化処置時の卵巣所見について

尾形　康弘１）　日高　健雅１）　松重　忠美１）　磯部　直樹２）　前田　照夫２）

（受付：平成 20年 12月 1日）

Ovarian fi ndings after estrus synchronization treatment

for implantation of a fertilized embryo

YASUHIRO OGATA1),  TAKEMASA HIDAKA1),  TADAMI MATZUSHIGE1),  

NAOKI ISOBE2),  and TERUO MAEDA2)

1)  Hiroshima Prefectural Technology  Research Institute Livestock Technology 

Research Center 584, Nanatuka-cho, Shobara, Hiroshima 727-0023

2)  Hiroshima University 1-4-4, kagamiyama, Higashi-hiroshima, Hiroshima 

739-8528

SUMMARY

    To improve the conception rate after the implantation of fertilized embryos, the 

characteristics of estrus synchronization treatment in cows that received embryos were 

examined.

    An experiment was conducted involving three kinds of conventional treatments: PG, 

Ovsynch, and CIDR synch.

    The preovulatory follicle size, period of ovulation, size of the corpus luteum formed, and 

plasma progesterone level were measured.

    As for the preovulatory follicle size, the two zones where the follicular wave was 

controlled were numerically slightly larger; however, no signifi cant difference was noted.

    Regarding the period of ovulation, ovulation was mainly observed at 30 hours after 

GnRH administration in the PG zone, and at 24 hours in the Ovsynch zone. For the CIDR 

synch zone, ovulation was frequently seen at the midpoint, i.e., at 24-30 hours.

    The corpus luteum area tended to be larger for the Ovsynch zone, where ovulation 

occurs earlier. The plasma progesterone level was signifi cantly higher in the 2 zones where 

the follicular wave was controlled, and functional corpus lutea were formed.

要　　　約

　受精胚移植時の受胎率向上を目的として受胚牛の発情同期化処置とその特性について検討
した．

１）広島県立総合技術研究所　畜産技術センター（〒 727-0023　広島県庄原市七塚町 584）
２）広島大学大学院生物圏科学研究科（〒 739-8528　広島県東広島市鏡山 1-4-4）
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序　　　文

　超音波画像診断装置の畜産分野への導入によって，
卵巣内の卵胞動態がリアルタイムに解析できるように
なった１）．
　この技術により，牛では卵胞波と呼ばれる特異な卵
胞の消長があることが確認されるようになった２）３）４）

５）．
　これらの卵胞波を利用することで，発情だけでなく，
排卵時期も同期化できる処置法が考案され，人工授精
時の作業の効率化や受胎性の改善に役立っている６）．
　牛の卵胞波を利用した排卵同期化法はオブシンク法
７）がその代表的なものであり，世界中で広く利用され
ており，この原理を利用する薬剤や膣内への留置型プ
ロジェステロン製剤を加えたもの，黄体退行物質の連
続投与を行い同期化するものなど，様々な方法が考案
されている８）９）10）11）12）13）．
　従来行われていた，プロスタグランジン F2α（PG）
投与による黄体退行では 14），排卵に至る卵胞の発育状
態を制御することが不可能なため，PG投与から発情
発現までの期間にバラツキが大きかった 15）．
　卵胞波の解明により，主席卵胞を人為的制御するこ
とで，排卵時間を一定の時期に集中させることが可能
となり，これを受精胚移植に応用する例が増加してい
る 16）．
　しかしながら，定時人工授精のように画期的な受胎
率の改善まで至っていない．
　これらの原因として，同期化法によっては，受精胚
の発育ステージと排卵後の黄体形成時期にずれを生じ
ている事が考えられる．
　これまで，発情同期化法の効果判定には，発情発現
の有無，形成された黄体の形状や血中ホルモンの動態
測定に主眼が置かれ 17）18），排卵時期や卵巣内卵胞の動
態についてあまり観察されていない．

　今回我々は，3種類の代表的な発情同期化処置を行
い，排卵時期や受精胚移植時の黄体形成との関連を調
査することで，受胚牛同期化法の改善点を見出すため
に実験を行った．

材料と方法

　当センターに繋養している，ホルスタイン種未経産
牛（13～ 17ヶ月齢）を延べ 36頭を用いた．
　超音波画像診断装置は，HS-1500（本多電子）を用
いた．
　超音波画像診断は，PG（プロナルゴン F 6ml/頭：
ファイザー製薬もしくはダルマジン 2ml/頭：川崎三鷹
製薬）投与 7日前の 1回目の GnRH（ボンサーク注
1ml/頭：第一製薬）投与時と PG投与時及び 48時間
後の 2回目の GnRH投与してから 6時間後，24時間
後，30時間後に行った．
　また，黄体形成について，大きさの測定は排卵日を
0日として 7及び 8日後に行った．
　血漿中のプロジェステロン濃度測定用サンプルは，
超音波画像診断と同時期に頸静脈から採血した．
　採血した血液は，氷で冷蔵保管し，0℃にした冷却遠
心器で 3,400rpm，30分間分離を行い，血漿のみを分
離した．分離血漿は，測定まで－ 30℃で保管した．
　血漿中のプロジェステロン濃度の測定は，酵素免疫
測定法（競合法）で 450nmの吸光度測定により行っ
た．
　受精胚移植は，ガラス化保存した体外受精胚を用い，
排卵日を 0日として，8日目に頸管経由法で移植した．
　妊娠鑑定は，超音波画像診断装置を用い，移植後 20
日以降で胎仔心拍の確認されたものを受胎とした．

　通常利用されている，PG処置，オブシンク処置及び CIDRシンク処置の 3種類で実験を
行った．
　排卵前の卵胞の大きさ，排卵時期，形成された黄体の大きさ及び血漿中プロジェステロン
濃度について測定した．
　排卵前の卵胞の大きさについては，卵胞波を制御した 2区が数値的にはやや大きくなって
いたが有意差は無かった．
　排卵時間については，PG区は，GnRH投与後 30時間を中心として排卵が観察されたのに
対し，オブシンク区は，GnRH投与後 24時間を中心として排卵が観察された．CIDRシンク
区は，その中間の 24～ 30時間後に排卵が集中していた．
　黄体面積については，排卵時間の早いオブシンク区が最も大きい傾向にあった．
　血漿中プロジェステロン濃度は，卵胞波制御の 2区が PG区よりも有意に高い値になって
おり，機能的な黄体形成がなされていた．
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成　　　績

　3種類の発情同期化処置法ごとの排卵時間は，PG区
では，6時間以内 0％（0/14頭），24時間以内 21.4％
（3/14頭），30時間以内 64.3％（9/14頭）及び 48時間
以内 14.3％（2/14頭）であった．オブシンク区では，
6時間以内 11.1％（1/9頭），24時間以内 55.6％（5/9
頭），30時間以内 22.2％（2/9頭）及び 48時間以内
11.1％（1/9頭）であった．CIDRシンク区では，6時
間以内 0％（0/12頭），24時間以内 41.7％（5/12頭），
30時間以内 50.0％（6/12頭）及び 48時間以内 8.3％
（1/12頭）であった（表 1）．

　排卵前の卵胞の面積は，PG区（14頭）では，1.71 
cm2± 0.63，オブシンク区（10頭）では，1.86 cm2±
0.63，CIDRシンク区（12頭）では，1.84 cm2± 0.64
であり，各実験区に有意差は認められなかった（表 2）．

　排卵後 7日目及び 8日目の黄体面積は，PG区（13
頭）では，7日目 3.97 cm2± 1.45，8日目 4.54 cm2±
1.93，オブシンク区（9頭）では，7日目 5.83 cm2±
1.71，8 日目 5.97 cm2 ± 1.55，CIDR シンク区（12
頭）では，7日目 4.40 cm2± 0.83，8日目 4.50 cm2±
1.33であり，オブシンク区が 7，8日ともに他の 2区
より有意に大きくなっていた（表 3）．

　排卵後 7及び 8日目の血漿中プロジェステロン値は，

PG区（13頭）では，7日目 1.11 ng/ml± 0.39，8日
目 1.27 ng/ml± 0.59，オブシンク区（9頭）では，7
日目 1.71 ng/ml ± 0.61，8 日目 1.84 ng/ml ± 0.64，
CIDRシンク区（12頭）では，7日目 1.59 ng/ml±
0.37，8 日目 1.82 ng/ml ± 0.54 でオブシンク区と
CIDRシンク区が PG区に比べ有意に高い値を示して
いた（表 4）．

　黄体形成率は，PG区 92.9％（13/14頭），オブシン
ク区 90.0％（9/10 頭）及び CIDR シンク区 100％
（12/12頭）で各区間に有意差は見られなかった（表
5）．

　受胎率は，PG区 63.6％（7/11頭），オブシンク区
66.7％（6/9頭）及び CIDRシンク区 70.0％（7/10頭）
で各区間に有意差は見られなかった（表 6）．

考　　　察

　今回我々が行った実験では，卵胞波を調節しない
PG投与区は，Savioが報告しているように 15）卵胞が
発育するまでに多少の時間的遅れを生じるため，排卵
時間のピークが 3つの中で最も遅いものとなっていた．
　オブシンク法による卵胞波の制御では，排卵時間が
GnRH投与後 6時間以内に起きるものが 11.1％（1/9
頭）存在し，最も早い排卵時間のピークを示していた．
　この原因として，1回目の GnRH投与時に 10mm

表１　発情同期化法と排卵時間の関係

試験区 供試
頭数

排卵
頭数

排卵時間

～ 6hrs ～ 24hrs ～ 30hrs ～ 48hrs

PG 14 14 0（10.0％）3（21.4％）9（64.3％）2（14.3％）

オブシンク 10 9 1（11.1％）5（55.6％）2（22.2％）1（11.1％）

CIDRシンク 12 12 0（10.0％）5（41.7％）6（50.0％）1（18.3％）

表２　発情同期化法ごとの排卵前の卵胞面積

試験区 供試頭数 平均卵胞面積± S.D.

PG 14 1.71cm2± 0.63

オブシンク 10 1.86cm2± 0.63

CIDRシンク 12 1.84cm2± 0.64

表３　発情同期化法ごとの黄体面積の推移

試験区 供試頭数 排卵後日数 平均黄体面積± S.D.

PG 13
Day7
Day8

3.97cm2± 1.45b

4.54cm2± 1.93b

オブシンク 9
Day7
Day8

5.83cm2± 1.71a

5.97cm2± 1.55a

CIDRシンク 12
Day7
Day8

4.40cm2± 0.83b

4.50cm2± 1.33b

※異符号間で有意差あり（P<0.05）

表５　発情同期化法と黄体形成率の関係

試験区 供試頭数 形成頭数 黄体形成率

PG 14 13 92.9％

オブシンク 10 9 90.0％

CIDRシンク 12 12 100.0％

表６　発情同期化法と受胎率の関係

試験区 供試頭数 受胎頭数 受胎率

PG 11 7 63.6％

オブシンク 9 6 66.7％

CIDRシンク 10 7 70.0％

表４　発情同期化法ごとの血漿中P値の推移

試験区 供試頭数 排卵後日数 平均 P値± S.D.

PG 13
Day7
Day8

1.11ng/ml± 0.39b

1.27ng/ml± 0.59b

オブシンク 9
Day7
Day8

1.71ng/ml± 0.61a

1.84ng/ml± 0.64a

CIDRシンク 12
Day7
Day8

1.59ng/ml± 0.37a

1.82ng/ml± 0.54a

※異符号間で有意差あり（P<0.05）
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以上の GnRHに反応する卵胞が存在せず，黄体形成が
なされなかったため，PG投与時には，すでに黄体退
行期に入っており，そのため発情及び排卵が早まると
考えられている 19）20）．
　実際，山田もオブシンク法で同期化をかけた 1,538
頭のうち 64頭（4.2％）が途中で発情が発現したと報
告 21）しており，今回の実験でもそれと同様の結果が示
されていた．
　オブシンク区にCIDRを加えたCIDRシンク区では，
血漿中のプロジェステロン濃度を黄体期の半分量の
2ng/ml程度で 9～ 12日間保つことが可能であり 22），
今回我々もこの日数の範囲内で 7日間留置をしており，
PG投与時まで黄体が存在しているのと同じ状態を作
りだすことで，その後の LHサージの適正化によって，
排卵時間が同期化されたと考えられる．
　Haslerらは，供胚牛と受胚牛の発情同期化が 24時
間以上ずれると受胎率が低下すると報告 23）しており，
48時間以内に排卵した PG投与区の 14.3％（2/14頭）
とオブシンク区の 22.2％（2/9頭）は，受胎率を低下
させる原因となる可能性がある．
　排卵直前の卵胞径については，有意差はなかったも
のの卵胞波を新生させた GnRH投与の 2区が PG区に
比較して 0.1cm2以上大きくなっていた．
　GnRHを投与してから 32時間程度で主席卵胞が排
卵することが報告されており６），その後 4日程度で出
現した次の主席卵胞が PG投与と 2回目の GnRH投与
によってある程度の大きさになったと考えられる．
　このことは，GnRHを投与された後，新たに選択さ
れた主席卵胞は，日増しに卵胞径が大きくなる 24），ま
た卵胞の大きさが大きくなると卵胞の LHレセプター
が相対的に多くなる 25）ことで形成された黄体の大きさ
は，卵胞内壁の顆粒層細胞の量によってその大きさが
変化し，大きな卵胞で多くの顆粒層細胞を含むと大き
な黄体になりやすいといわれており 26），この実験結果
でもこのような理由で，大きくなったと考えられる．
　GnRH投与によって卵胞波を新生し，排卵卵胞を大
きくすることはその後の黄体形成に効果的に働く可能
性がある．今回の試験でも，オブシンク区は卵胞及び
形成された黄体面積が PG区より大きくなっていた．
　黄体の大きさについては，オブシンク区では有意に
大きな黄体を形成し，血漿中プロジェステロン値も有
意に高くなっていた．
　CIDRシンク区については，血漿中プロジェステロ
ン値は有意に高くなっていたが，排卵後 8日目の黄体
の大きさについては差がなく，今後例数を増やして関
連を調べる必要がある．
　これらの排卵同期化法を受精胚移植に利用する場合，
大きな黄体を形成し，黄体機能も充実したオブシンク
区が最も効果的に見えるが，排卵時間が他の 2区より
早く起きるため，その後の黄体発育が進み，結果とし
て血漿中プロジェステロン値が高くなっている可能性

も否定できない．
　この場合，供胚牛と受胚牛の移植のタイミングから
すると胚盤胞期以降の進んだステージなどを移植しな
いと受胎率の向上につながらない可能性もある．
　今回用いた移植胚は体外受精胚であり，体内受精胚
と比較すると発育ステージが胚盤胞期より進んでおり，
そのことが受胎率を低下させなかったのかもしれない．
　実際，日高らは，移植に用いる受精胚のステージを
体内と体外で変える必要があると報告している 27）．
　排卵後の黄体日齢を基準に受胚牛を選定する場合，
CIDRシンク区が最も排卵時間が同期化されており，
かつ形成された黄体機能も高いことから，この方法を
選択することで受胎率の改善ができるのではないかと
考えられる．
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牛体外受精胚の移植適期について

日高　健雅１）　尾形　康弘１）　永井　武史１）　栗原　順三２）　松重　忠美１）

（受付：平成 20年 12月 1日）

Optimum implantation time of an in vitro-fertilized bovine embryo

TAKEMASA HIDAKA1),  YASUHIRO OGATA1),  

TAKESHI NAGAI1),  JUNZOU KURIHARA2),  and TADAMI MATSUSHIGE1)

1)  Hiroshima Prefectural Technology Research Institute Livestock Technology 

Research Center 584, Nanatuka-cho, Shobara, Hiroshima 727-0023

2)  Fukuyama Livestock Health & Hygine Service Center, Hiroshima 396-1 

Fukae, jyouge-cho, Fuchu, Hiroshima 729-3421

SUMMARY

    The conception rate was examined while paying attention to the developmental stage of 

an in vitro-fertilized bovine embryo and synchronization of the age in days of the corpus 

lutea of cows that received embryos. In vitro- and in vivo-fertilized embryos were tested. 

Blastocyst-stage embryos on day 7 after fertilization were used as in vitro-fertilized 

embryos. A fresh or vitrifi ed embryo was implanted. A slow-frozen embryo was implanted 

as an in vivo-fertilized embryo. The conception rate when an in vitro-fertilized fresh 

embryo was implanted showed no variation due to the different implantation days after 

estrus, while that when the vitrified embryo was implanted was higher on day 8 than 

on day 7: 81.1 and 50.0%, respectively. The conception rate of in vivo-fertilized embryos 

showed no variation due to the different implantation days: 60.7% on day 7 and 56.2% on 

day 8. These results indicate that the optimum implantation time varies with differences 

in the derivation of fertilized embryos and treatment. A cow that received a fertilized 

embryo on day 8 after estrus is considered to be suitable for implantation of an in vitro-

fertilized embryo.

要　　　約

　体外受精胚の発生ステージと受胚牛の黄体日齢の同期化に着目して受胎率を調査した．供
試胚は，体外受精胚及び体内受精胚を用いた．体外受精胚は，媒精後 7日目の胚盤胞期胚を
用い，新鮮胚及びガラス化保存胚を移植した．体内受精胚は，緩慢凍結保存胚を移植した．
体外受精胚では，新鮮胚を移植した場合の受胎率は，発情後の移植日の違いによる差は無かっ
たが，ガラス化保存した胚を移植した場合，8日目 81.1％に対し 7日目 50.0％と 8日目の受

１）広島県立総合技術研究所　畜産技術センター（〒 727-0023　広島県庄原市七塚町 584）
２）広島県福山家畜保健衛生所（〒 729-3421　広島県府中市上下町深江 396-1）
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序　　　文

　体外受精胚移植は，和牛受精胚の低コスト生産技術
としての位置づけから多くの研究機関において取り組
まれてきた．その結果，技術の進展により高品質な体
外受精胚が生産されるようになり，近年急速に現場普
及が進んでいる．また，飼料価格の高騰などにより畜
産経営が苦しい中，副産物収入の増加を図るため体外
受精胚移植は急速に普及し始めている．しかし，受胎
率を見てみると，体内受精胚の新鮮胚は 50％程度，体
内受精胚の凍結胚は 45％程度で推移している．一方で
体外受精胚の新鮮胚は約 40％，凍結胚は 35％程度で
推移しており，新鮮胚移植の受胎率は，体外受精胚が
10ポイント低くなっている（図 1）．畜産経営におい
て繁殖性の改善は生産コストを低減させる上で大きな
課題であり，体外受精胚の受胎率向上に向けた技術的
課題の解決が望まれている．

　今回，我々は課題解決法の一つとして発情同期化に
着目した．発情同期化は，供胚牛と受胚牛の発情周期
を揃えることをいい，発情周期が同期化されると受胎
率が高いと報告されている１）２）．
　一般的な同期化法（図 2）は，体内受精胚の場合，
供胚牛の発情日を 0日目とカウントし，その日に人工
授精，7日後に採胚を行い移植に供する．そのため，
受胚牛も発情日を 0日とカウントし，7日後に移植す
る．また，体外受精胚の場合は，体外受精の実施日を
0日とカウントし 7日後に移植に供する．これらの同
期化法では，一見受精胚と受胚牛の同期化されている
ように見える．
　しかし，体内受精胚の場合は，発情開始後約 35時間
後に排卵することから発情翌日に受精するが，体外受

精胚の場合は，体外受精の実施日に受精する．受精日
を中心に考えてみると，体内受精胚の場合，受精日は
発情周期 1日目に相当する．そのため，同様に体外受
精胚も受精日を 1日とカウントすると，移植日には 8
日目となり受胚牛の 7日目とずれが生じる（図 2）．そ
こで今回，体外受精後 7日目胚の移植適期を調査した．

材料と方法

１　体外受精胚の作出
　未成熟卵子の採取は，当センターに繋養している黒
毛和種及びホルスタイン種からの経膣採卵により行っ
た．
　経膣採卵は，超音波画像診断装置（アロカ社 SSD-
1200），経膣穿刺用 7.5Mhzコンベックス探触子（アロ
カ社 UHT-9106-7.5）及び穿刺針（ミサワ社，COVA）
を用いて行った．回収液は乳酸加リンゲル 1000mlに
3％牛胎仔血清（FCS）と 1.8ユニット /mlのヘパリン
Naを添加したものを用い，吸引圧 100mgHgにより未
成熟卵子の回収を行った．と体卵巣からの吸引は，と
体卵巣に存在する直径 7mm以下の卵胞から注射器（注
射針：21G）を用いて卵胞液と共に卵子を吸引採取し
た．採取した牛未成熟卵子は，卵丘細胞の付着度及び
卵子の形態的観察により A～ Eランクに分別し，卵丘
細胞が 2層以上付着し，かつ卵細胞質が均一である B
ランク以上の卵子を試験に供した．
　成熟培養は 10％ FCS，50ng/ml 上皮成長因子
（EGF），0.12au/ml卵胞刺激ホルモン（FSH（川崎三
鷹製薬：アントリン 10））添加 TCM199培地にて 5％
O2・95％ air条件下で 22～ 24時間行った．
　体外受精は，成熟培養後，当センターの常法３）に従
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図１　受精卵移植の状態別受胎率の推移
資料：㈳中央畜産会調べ

図２　受精卵移植における同期化法

胎率が有意に高かった．体内受精胚の受胎率は，7日目 60.7％，8日目 56.2％と移植日の違
いによる差は認められなかった．これらの結果から，受精胚の由来や処理の違いにより移植
適期が異なると考えられた．また，体外受精胚移植には，発情後 8日目の受胚牛が適してい
ると考えられる．
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い行った．凍結精液を用い，精子濃度は 6～ 12× 106/
mlに調整して媒精を 6時間行った．
　体外培養は，媒精後 72時間目までは 3mg/ml BSA
（Sigma A-4378）及び 0.25mg/mlリノール酸アルブミ
ン（Sigma L8384）添加 mSOF培地にて，5％ O2・
5％ CO2・90％ N2・38.5℃の条件下で培養し，72時
間目以降は 10％ FCS及び 10μg/mlインスリン及び
0.25mg/mlリノール酸アルブミン（Sigma L8384）添
加mSOF培地にて Vero細胞との共培養５）を行った．
２　体内受精胚の作出
　体内受精胚は，当センターに繋養している黒毛和種
から採取した．過剰排卵処置は，供試牛の膣内に
CIDRを 7～ 9日間留置し，挿入後 5～ 7日後から
FSH（川崎三鷹製薬：アントリン R）総量 20AUを，
一日目 5AU/回，2日目 3AU/回，3日目 2AU/回で朝・
夕 2回ずつ漸減投与して行った．過剰排卵処置 3日目
に PGF2α（ファイザー：プロナルゴン F）を併行投与
し更に二日後の朝に GnRH（明治製菓：ボンサーク）
を投与，その日の夕及び翌朝に人工授精し，その 7日
後に採胚し移植に供した．
３　胚の凍結保存
　体内受精胚は，緩慢凍結法を用いた．緩慢凍結液は，
ダルベッコ PBS溶液に 10％エチレングリコール（和
光純薬 054-00983），0.1モルサッカロース（和光純薬
196-00015），牛血清アルブミン（SigmaA-9647），
20％ FCSを添加したものを用いた．凍結液に受精胚を
浸漬し，5分間平衡した後，－7℃のアルコールバス式
プログラムフリーザーにセットし，2分後植氷し 8分
維持したのち，－0.3℃ /minの冷却速度で－30℃まで
緩慢冷却した．－30℃で 10分間維持した後，液体窒
素にストローを浸漬し凍結保存した．
　体外受精胚は，マイクロドロップレット法によりガ
ラス化保存した．ガラス化保存は，10％エチレングリ
コールと 20％ FCS添加 TCM-199（GIBCO）の前平
衡液に受精胚を 2分間浸漬した後，30％エチレングリ
コールと 1.0モルサッカロースを添加したM2液に 30
秒間浸漬したのち，液体窒素内に胚と共に滴下し，約
5μlのドロップにして凍結保存した．融解は，0.3モル
サッカロース添加M2液に 90秒静置した後，20％
FCS添加M2液で 3回以上洗浄し，mSOF培地＋10％
FCS＋0.25mg/mlリノール酸アルブミンで 38.5℃，5％
CO2，95％ airの条件下で Vero細胞との共培養を行っ
た．
４　受精胚移植
　供試胚は，体外受精胚は体外受精後 7日目の新鮮胚
及びガラス化保存胚を用い，体内受精胚は緩慢凍結保
存胚を用いた．
　受胚牛は，発情後 7日目及び 8日目の未経産及び経
産ホルスタイン種を用い，黄体側子宮角に頚管経由法
により移植した．
　妊娠診断は，発情後 30日目前後に超音波診断装置を

用いて，胎仔心拍の確認により実施した．
５　調査内容
　調査期間は 2006年 4月～ 2008年 2月までの約 2年
間で，本県農林水産部が受胎率向上対策事業にて実施
した成績も含む．調査内容は，移植供試胚の移植もし
くは凍結直前の発育ステージの調査と，受胚牛の発情
周期 7日目と 8日目の移植区の受胎率を比較調査した．

成　　　績

　胚の発育ステージ調査では，人工授精から 7日後の
体内受精胚は，桑実期～早期胚盤胞期胚 89.0％，胚盤
胞期胚 11.0％と桑実期～早期胚盤胞期胚が大半を占め
た．体外受精から 7日後の体外受精胚は，桑実期～早
期胚盤胞期胚 17.0％，胚盤胞期胚 47.0％，拡張胚盤胞
期胚 36.0％と，胚盤胞期胚と拡張胚盤胞期胚が大半で
あり，体外受精胚の方が体内受精胚より発育ステージ
が進んでいた．（表 1）

　体内受精胚移植の受胎率は，7日目 60.7％（82/135），
8日目 56.2％（50/89）と有意差は認められなかったが，
7日目が高い傾向を示した．（表 2）

　未経産牛の体外受精胚移植の受胎率は，新鮮胚では
7日目 75.0％（6/8），8日目 74.1％（20/27）と差は無
かったが，ガラス化胚では，7日目 50.0％（13/26），8
日目 81.1％（30/37）と 8日目が有意に高い受胎率を
示した（表 3）．経産牛の場合，新鮮胚では 7日目
36.4％（4/11），8日目 87.5％（7/8）と 8日目が有意
に高い受胎率を示しており，ガラス化胚でも 7日目
33.3％（1/3），8日目 50.0％（7/14）と 8日目が高い
傾向を示した．（表 4）

表１　胚発育ステージ調査

後期桑実期～
初期胚盤胞（％）

胚盤胞期胚
（％）

拡張胚盤胞期胚
（％）

体内受精胚 234
（89）

28
（11）

0
（0）

体外受精胚 21
（17）

58
（47）

45
（36）

表２　体内受精胚の移植受胎率（未経産牛へ移植）

胚の種類 黄体日齢 移植頭数 受胎頭数 受胎率（％）

緩慢凍結胚 7
8

135
89

82
50

60.7
56.2
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考　　　察

　発育ステージ調査では，発情後 7日目の体内受精胚
は，桑実期～初期胚盤胞期胚が 89.0％，胚盤胞期胚が
11.0％と桑実期胚～初期胚盤胞期胚が大半を占めてい
た．Lindnerら４）は，発情後 7日目の体内受精胚の発
育ステージは，桑実期～初期胚盤胞期胚 70％，胚盤胞
期胚 23％，拡張胚盤法期胚以降 7％と報告しており，
今回の我々の結果を支持するものであった．一方，体
外受精から 7日後の体外受精胚は，桑実～初期胚盤胞
期胚が 17.0％，胚盤胞期胚 47.0％，拡張胚盤胞期胚
36.0％と，胚盤胞期から拡張胚盤胞期胚が大半を占め
ており，体外受精胚の発育ステージが体内受精胚より
進んでいた．
　牛島ら５）は，体内受精胚と体外受精胚の日齢をそろ
えた（体内受精胚の排卵日を 0日目とカウント）場合，
排卵から 7日目の体内受精胚（従来の 8日目）と体外
受精後 7日目の体外受精胚の細胞数はほぼ同等である
と報告している．これらのことから，体外受精後 7日
目の胚は，発情後 8日目の体内受精胚と発育ステージ
がほぼ同様であると考えられた．
　受胎率調査では，体外受精胚移植ではガラス化保存
胚を移植した場合及び経産牛に移植した場合に，発情
後 8日目移植が 7日目移植より高い受胎率を示した．
ガラス化胚の経産牛への移植は例数が少ないことから
有意な差は認められなかった．
　牛の発情においては，発情開始数時間後から血中の
LH濃度は急激に上昇し，5～ 10時間前後にピーク
（LHサージ）に達し，LHサージ後約 25時間後に排卵
し，排卵後は数時間で受精することが知られている．

発情開始から約 35時間後に排卵するため，発情日を 0
日と設定する現在の一般的な同期化方法では，排卵日
つまり受精日は 1日目とカウントされる．このように
体内受精胚は受精日を 1日とカウントするのに対し，
体外受精胚は受精日を 0日とカウントするため，受精
日に体内受精胚と体外受精胚の間で 1日ズレが生じて
いる．体外受精胚も体内受精胚と同様に受精日を 1日
目とカウントすると，移植に供する日は 8日目とカウ
ントされ，発情後 8日目の受胚牛と同期化しているこ
とになる．これらのことから 7日目の体外受精胚は発
情後 8日目の受胚牛の子宮内環境と同調しているため，
8日目移植の受胎率が高かったと考えられた．
　以上の発育ステージ調査及び受胎率調査から，体外
受精胚を移植する場合，受胚牛の発情周期は「体内受
精胚の移植日＋1日」が良いと考えられた．
　今回，体内受精胚では 7日目が高い受胎率を示した
ものの，8日目と有意差は無かった．これは，体内受
精胚そのものの受胎性が高いことに加え，未経産牛の
受胎性も高いため，発情周期のズレによる受胎率の低
下を補ったためと考えられた．一方で，体外受精胚で
は，ガラス化保存した胚や経産牛へ移植した場合，受
胎率が大きく低下しており，ガラス化保存胚や経産牛
の受胎性が新鮮胚や未経産牛より劣っていることが示
唆された．今後，ガラス化保存方法の更なる改善や，
経産牛を受胚牛として用いる場合の栄養管理や選定方
法の検討が必要と考えられた．
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表３　体外受精胚の移植受胎率（未経産牛へ移植）

胚の種類 黄体日齢 移植頭数 受胎頭数 受胎率（％）

新鮮胚 7
8

8
27

6
20

75.0
74.1

ガラス化胚 7
8

26
37

13
30

50.0b

81.1a

異符号間に有意差有（p<0.01）

表４　体外受精胚の移植受胎率（経産牛へ移植）

胚の種類 黄体日齢 移植頭数 受胎頭数 受胎率（％）

新鮮胚 7
8

11
8

4
7

36.4b

87.5a

ガラス化胚 7
8

3
14

1
7

33.3
50.0

異符号間に有意差有（p<0.05）
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第一胃蠕動運動を指標とした大腸菌性乳房炎の鑑別診断法の検討

大下　克史　　中谷　啓二　　前田　陽平
（受付：平成 20年 12月 1日）

Differential diagnostic study of coliform mastitis using peristaltic movement

of the rumen as an indicator

KATSUFUMI OOSHITA,  KEIJI NAKATANI,  and YOUHEI MAEDA

Hatsukaichi Veterinary Clinic, Hiroshima P. F. A. M. A. A. 

10-14 Honmachi, Hatsukaichi, Hiroshima 738-0015

SUMMARY

    Thirty-eight cases of G (-) bacilli and 23 cases of other bacterial infection were detected 

on tests for causative organisms in 61 cases of peracute mastitis, which occurred on dairy 

farms within the same jurisdiction. The causative bacteria detected were classifi ed into G (-) 

bacilli and other bacteria to conduct a correlation analysis for various items. The results 

suggested a strong correlation only with "peristaltic movement of the rumen." LV1, with 

arrested peristaltic movement of the rumen, strongly suggests mastitis caused by G (-) 

bacillus. Therefore, the treatment strategy of choice is primarily based on non-antibiotic 

treatment. LV2 or above, where persistent peristaltic movement can be heard for 5 seconds 

or longer, represents a mixture of mastitis caused by G (-) bacillus and one caused by 

other bacteria. Therapy primarily based on non-antibiotic treatment was considered to be 

feasible.

要　　　約

　管内の酪農家で発生した甚急性乳房炎 61例の原因菌の検索を行ったところ，G（－）桿菌
38例とその他の菌 23例が検出された．検出された原因菌によって G（－）桿菌群とその他
の菌群に分類し各種項目について相関分析を行った結果，強い相関がみられた項目は「第一
胃蠕動運動」のみであった．第一胃蠕動運動が停止している LV1であれば G（－）桿菌によ
る乳房炎である可能性が極めて高いため，選択される治療方針は非抗生物質療法を中心とし
たものになる．5秒以上の持続的な蠕動運動を聴取できる LV2以上では G（－）桿菌による
乳房炎とその他の菌による乳房炎が混在するが，抗生物質療法を中心とした治療を展開する
ことが可能であると考えられた．

NOSAI 広島廿日市家畜診療所（〒 738-0015　広島県廿日市市本町 10-14）
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は　じ　め　に

　大腸菌性乳房炎は増殖したグラム陰性桿菌（G（－）
桿菌）が崩壊する際に放出されたエンドトキシンが全
身性炎症性反応症候群（SIRS）を誘発することにより，
症状が重篤化すると言われている．本症においては，
症状が劇的に変化し死亡する例も少なくなく，回復し
ても罹患乳房の泌乳停止あるいは全乳房の泌乳停止と
なり，飼養価値を失うことが多い．治療方法は，抗生
物質投与による医原性 SIRSの誘発が懸念されるため，
原因菌やエンドトキシンの排除を目的とする非抗生物
質治療が選択される．２）一方，症状が甚急性であって
も G（－）桿菌以外の原因菌による乳房炎が含まれて
いることがわかっており，これらに対しては適切な抗
生物質の投与が必要である．
　しかしながら実際の臨床現場では原因菌の同定を行
うことは不可能で，病態ステージも様々であることか
ら，治療方法の選択で混乱が生じているのが現状であ
る．そこで今回，甚急性乳房炎に陥った牛の多くに第
一胃蠕動運動の減退が認められることに着目し，これ
と原因菌との関連について調査，G（－）桿菌による
乳房炎を判断できる材料となりうるかどうか検討した
ので概要を報告する．

材料と方法

　平成 19年 3月から平成 20年 9月までの間に当家畜
診療所管内の酪農家 14戸で発生し，診療獣医師により
甚急性乳房炎と診断されたホルスタイン種乳用牛のう
ち，原因菌の検索を行った 61頭．
　初診時，罹患分房の乳汁を採材して細菌学的検査を
行うとともに，44頭については頚静脈より採血し血液
生化学的検査を行った．臨床検査として体温，乳房・
乳汁の状態，第一胃蠕動運動の程度を記録した．
　細菌学的検査は血液寒天培地，DHL培地，110培地
で 37℃ 24～ 48時間好気培養を行った．
　血液生化学的検査は自動血球計数器，血液自動生化
学分析装置を用いて測定した．
　臨床検査において乳房は硬結があるかないか，乳汁
は透明か白色かで分類した．
　第一胃蠕動運動は 60秒間聴診し，次のように分類し
た．
LV1： 第一胃蠕動運動が停止，あるいは 5秒未満の断

片的な蠕動運動しか聴取できない．
LV2： 収縮力は弱いが，5秒以上の持続的な蠕動運動

を聴取できる．
LV3： 収縮力は中程度で持続的な蠕動運動を聴取．
LV4： 力強い収縮と連続した蠕動運動を聴取．
　検出された原因菌によって G（－）桿菌群とその他
の菌群に分類し，各種項目についてカテゴリーデータ
同士は独立係数により，カテゴリーデータと数量デー

タについては相関比によって相関分析を行った．

成　　　績

　細菌学的検査の結果，G（－）桿菌群 38 例
（Klebsiella pneumoniae　22 例，Enterobacter 
cloacae 5 例，Escherichia coli 2 例，Pseudomonas 
cepacia 1例，G（－）桿菌（未同定）8例）とその他
の菌群 23例（Staphyrococcus aureus  8例，レンサ球
菌 6 例，表皮ブドウ球菌 4 例，酵母様真菌 3 例，
Bacillus mycoides  1例，G（＋）桿菌（未同定）1例）
に分類された．牛用大腸菌不活化ワクチンの接種率は
G（－）桿菌群が 47.4％，その他の菌群が 52.2％で統
計学的有意差を認めなかった．
　血液生化学的検査の結果（図 1，2），白血球数
（WBC）は G（－）桿菌群 29.4± 32.9 （平均値±標準
偏差，以下同じ）× 102/μL，その他の菌群 41.7±
21.1× 102/μLで相関比は 0.040だった．赤血球数
（RBC）は G（－）桿菌群 710.0± 95.3× 104/μL，
その他の菌群 679.1± 87.1× 104/μLで相関比は 0.026
だった．血球容積（HCT）は G（－）桿菌群 36.2±
5.5％，その他の菌群 34.4± 5.3％で相関比は 0.026
だった．血小板数　（PLT）は G（－）桿菌群 26.9±
11.1× 104/μL，その他の菌群 32.9± 11.6× 104/μL
で相関比は 0.062だった．血液尿素窒素（BUN）は G
（－）桿菌群 18.9± 5.6mg/dL，その他の菌群 15.1±
3.0mg/dLで相関比は 0.126だった．総ビリルビン量
（T-Bil）は G（－）桿菌群 0.6± 0.5mg/dL，その他の
菌群 0.6± 0.6mg/dLで相関比は 0.0003だった．リン
（P）は G（－）桿菌群 4.4± 2.0mg/dL，その他の菌
群 4.2± 1.9mg/dLで相関比は 0.004だった．カルシ
ウム（Ca）は G（－）桿菌群 7.9± 1.3mg/dL，その
他の菌群 8.5± 0.8mg/dLで相関比は 0.059だった．
トランスアミナーゼ（GOT）は G（－）桿菌群 94.3
± 38.1U/L，その他の菌群 139± 153 U/Lで相関比は
0.050だった．γ -グルタミルトランスフェラーゼ（γ
-GTP）は G（－）桿菌群 29.3± 14.3 U/L，その他の
菌群 33.7± 21.2/Lで相関比は 0.016だった．
　臨床検査の結果，初診時体温は G（－）桿菌群 40.2
± 0.9℃，その他の菌群 40.5± 1.0℃で相関比は 0.031
だった（図 3）．乳房は「硬結あり」が 41頭中 G（－）
桿菌群 26頭（63％），その他の菌群 15頭（37％），
「硬結なし」が 20頭中 G（－）桿菌群 12頭（60％），
その他の菌群 8頭（40％）で独立係数は 0.033だった．
乳汁は「透明」が 27頭中 G（－）桿菌群 19頭（70％），
その他の菌群 8頭（30％），「白色」が 34頭中 G（－）
桿菌群 19頭（56％），その他の菌群 15頭（44％）で
独立係数は 0.148だった．
　第一胃蠕動運動は LV1が 18頭中 G（－）桿菌群 18
頭（100％），その他の菌群 0頭（0％），LV2が 26頭
中 G（－）桿菌群 13頭（50％），その他の菌群 13頭
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（50％），LV3が 17頭中 G（－）桿菌群 7頭（41％），
その他の菌群 10頭（59％），LV4が 0頭で独立係数は
0.509だった．LV1と LV2以上の 2つのカテゴリーに
分類した場合は 0.503だったが，LV2以下と LV3以上
に分類した場合は 0.271だった．
　G（－）桿菌群で LV1の死廃率は 13/18頭（72.2％）
で，LV2 は 2/13 頭（15.4 ％），LV3 は 0/7 頭（0 ％）
だった．LV1に対し抗生物質療法，非抗生物質療法，
前 2者の併用療法を施したものの死廃率は，それぞれ
2/3頭（67％），8/9頭（89％），3/6頭（50％）だった．
LV2以上の場合は 0/10頭（0％），2/3頭（67％），0/7
頭（0％）だった．

考　　　　察

　臨床型乳房炎を発症した牛が確認された場合，その
重症度を判定するためにいくつかの方法と基準が確立
されている．使用される基準は，客観的で迅速で実施
が容易で誰にでも反復可能でなければならない．Wenz
らは大腸菌性乳房炎に対する分類方法のうち，全身症
状を基準とする方法が最も識別力があり，管理と治療
の決定において役立つと考えている．このうち第一胃
の収縮力の評価は臨床型乳房炎の重症度を示す重要な
指標であり，重度の大腸菌性乳房炎症例の大部分は，
第一胃収縮力の減弱あるいは第一胃弛緩症を呈してい
る．１）

　今回臨床症状から甚急性乳房炎と診断された牛のう
ち G（－）桿菌によるものは 62.3％，その他の菌によ
るものが 37.7％で，治療方針を決定する上でこれらを
識別する必要があると考えられた．
　各種検査項目について G（－）桿菌群とその他の菌
群で相関分析を行った結果，強い相関がみられた項目
は「第一胃蠕動運動」のみであった．

　第一胃蠕動運動は相関分析結果から LV1と LV2以
上に分類される．LV2以上を客観性の低い収縮力に
よって細かく分類することは再現性に乏しく，必要な
いと思われた．
　LV1であれば G（－）桿菌による乳房炎である可能
性が極めて高い．このため選択される治療方法は非抗
生物質療法を中心としたものになる．
　LV2以上では G（－）桿菌による乳房炎とその他の
菌による乳房炎が混在し，これらを鑑別する方法は今
のところわからない．しかし LV2以上の症例について
は，G（－）桿菌による乳房炎に抗生物質を使用して
も病態の悪化が認められたものは少なく，死廃事故に
結びつく症例は認められなかったため，抗生物質療法
を中心とした治療を展開することが可能であると考え
られた．
　今回の第一胃蠕動運動の評価方法は，誰でも判断可
能な客観的な方法で，LV1を判断することで，抗生物
質を投与することによる病態の悪化を防止することが
できる．第一胃蠕動運動の聴診は日常診療で行われて
いることであり簡単に実施でき，治療方法を選択する
上で的確な判断を現場で行うことが可能である．さら
に慣れれば畜主でも識別可能であり，大腸菌性乳房炎
の初期対応の改善が期待され死廃事故低減の一助とな
るものと思われる．
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血便を呈した急性コクシジウム症に対する
デキサメサゾン投与効果の検討

黒　　瀬　　智　　泰
（受付：平成 20年 12月 1日）

Study on the effects of dexamethasone administration

in acute coccidiosis accompanied by bloody stools

TOMOYASU KUROSE

Shoubara Veterinary Clinical Center, P. F. A. M. A. A

2-21-20, Nishihonmachi, Shoubara, Hiroshima 727-0013

SUMMARY

    Acute coccidiosis is accompanied by marked hemorrhage. Its symptoms often 

progress to pseudomembranous enteritis, which results in death or maldevelopment 

and complicates treatment. We recognized the importance of the anti-inflammatory 

and immunosuppressive effects of adrenocortical hormone and examined the effects of 

dexamethasone in acute coccidiosis accompanied by bloody stools. Treatment outcomes 

were examined employing medical records and compared among patients who received 0.02 

mg/kg dexamethasone (Dex) or nonsteroidal anti-infl ammatory drugs (NSAIDs) along with 

the conventional treatment, or the conventional treatment alone at the initial visit. Blood 

tests were conducted for the Dex group; acute-phase proteins, i.e., haptoglobin (Hp), α1 acid 

glycoprotein (α1AG), and ceruloplasmin (Cp), were measured as inflammatory markers. 

The treatment results for the Dex group were better than those for the other two groups. 

Inhibiting immune overreaction by Dex administration could markedly suppress tissue 

damage and pseudomembrane formation, facilitating stronger therapeutic effects than the 

conventional methods and NSAIDs administration exhibiting strong anti-inflammatory 

effects. Symptoms at the initial visit included a decrease in the WBC count and increases 

in Hp and cortisol. However, cases detected earlier showed no marked increase in Hp, 

whose symptoms did not progress so markedly in spite of severe hemorrhage. Therefore, 

early Dex administration was considered to be effective for cases showing no increase in 

acute-phase proteins.

広島県農業共済組合連合会庄原家畜診療所（〒 727-0013　広島県庄原市西本町 2丁目 21-20）
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序　　文

　急性コクシジウム症は出血が顕著で粘血便として見
られる場合が多く，重篤な場合，偽膜性腸炎へと病態
が進行し，出血や怒責が長期間続き便秘様となり死亡
する症例や回復しても下痢が慢性化し発育不良となる
症例が多い１）．そのため，治療に時間を要し苦労して
きた経験は少なくはない．コクシジウム症の急性期に
は腸粘膜の炎症により重度の組織破壊，出血が起こっ
ており２），現在，一般に行われている抗菌剤のみの治
療では炎症の組織反応を抑制できず，偽膜を形成させ
てしまうと考えられる．そこで，今回，副腎皮質ホル
モンの抗炎症作用と，さらに免疫抑制作用に着目し，
血便を呈したコクシジウム下痢症子牛に対して急性期
にデキサメサゾン（以下 Dex）を投与し，その効果を
検討した．また急性期蛋白濃度の測定により病態の進
行を推定し，より効果のある投与時期を調査した．

材料と方法

１．供試牛
　2007年 2月から 2008年 2月までに広島県内におい
て初診時から重篤な血液水様便を呈し，糞便検査によ
りコクシジウム陽性であった日齢 90日以内の子牛 28
頭（平均 37.5± 15.6日齢）を調査対象とした（写真
1，2）．なお，全症例は治癒した．
２．試験方法
　初診時の治療法と治療成績との関係を検討するため，
初診時に従来通りのサルファ剤によるコクシジウム治
療に加えて Dex 0.02mg/kgを静脈内あるいは皮下に投

写真１　血便を呈した黒毛和種子牛

写真２　重度の血便

要　　　約

　急性コクシジウム症は出血が顕著で，偽膜性腸炎へ病態が進行し死亡あるいは発育不良と
なり，治療に大変苦労する例が多い．そこで，副腎皮質ホルモンの抗炎症作用，免疫抑制作
用に着目し，血便を呈したコクシジウム症に対して急性期におけるデキサメサゾン投与効果
を検討した．初診時に従来の治療に加えて，デキサメサゾン（Dex）0.02mg/kgを投与した症
例と非ステロイド系抗炎症薬（NSAIDs）を使用した症例，従来の治療をした症例について診
療カルテから治療成績を調査し比較した．また，Dex群では血液検査を実施し，炎症マーカー
として急性期蛋白であるハプトグロビン（Hp），α1酸性糖蛋白（α1AG），セルロプラスミ
ン（Cp）を測定した．Dex群は他の 2群と比べて治療成績は良好であった．Dex投与により
免疫過剰反応を抑制することで，組織の損傷や偽膜形成を顕著に抑えることができ，従来法
や抗炎症作用の強い NSAIDs投与よりも治療効果を認めた．初診時の病態は白血球数の減少，
Hpおよびコルチゾールの上昇が見られたが，早期発見された症例では Hpは顕著に上昇して
おらず，重度の出血にもかかわらず病態がそれほど進行していないため，急性期蛋白が増加
していない早期の Dex投与が効果的であると考えられた．
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与した症例（以下 Dex群）と，初診時に従来のコクシ
ジウム治療に加えてフルニキシン製剤（以下 NSAIDs）
2mg/kgを静脈内に投与した症例（以下 NSAIDs群），
従来通りの治療をした症例（以下対照群）の 3群に分
類し，それぞれについて診療カルテから出血経過日数，
治療経過日数，診療回数を調査し比較した．試験区分
と供試牛を表 1に示した．

３．血液検査
　Dex群は病態把握のため初診時と Dex投与翌日に血
液検査を実施した．検査内容としてヘマトクリット値
（Ht），血漿総蛋白濃度（TP），白血球数（WBC）およ
び百分比，血糖値（Glu），また一元放射免疫拡散法
（各種ウシプレート；メタボリックエコシステム研究所）
によりハプトグロビン（Hp），α1酸性糖蛋白（α
1AG），セルロプラスミン（Cp），コルチゾールの測定
を行った（表 2）．

　また，Dex投与時期（第 1，2および 3病日）と治
療成績を検討するため急性期蛋白濃度との関係を検討
した．

成　　績

１．初診時の治療法と治療成績の関係
　出血経過日数は Dex群が 1.7± 0.8日で NSAIDs群
2.7± 1.5日，対照群 3.1± 3.8日に比べ短い傾向に
あったが有意な差は認められなかった．治療経過日数
は Dex群が 4.2± 3.1日で NSAIDs群 13.1± 7.5日，
対照群 9.5± 11.3日に比べて有意（それぞれ p<0.05）
に短かった．治療回数は Dex 群が 2.5 ± 0.8 回で
NSAIDs群 4.8± 1.8回，対照群 4.5± 4.0回に比べて
有意（それぞれ p<0.05）に少なかった（図 1）．なお，
Dex群の初診時の血液水様便と Dex投与翌日の劇的に

改善した糞便を写真 3に示した．

２．血液検査成績
　出血性腸炎における初診時の病態は白血球数の減少，
とくに好中球割合の減少，Htおよびコルチゾールの上
昇が認められたが，Dex投与の翌日は投与前に比べて
好中球割合の増加に伴う白血球数の増加，Gluの上昇，
コルチゾールの低下が認められた．しかし，これらの
項目で有意な差は認められなかった．リンパ球割合で
有意な減少がみられた．急性期蛋白濃度については，
同症状の出血を呈している初診時においても，顕著に
増加している症例と全く出現していない症例が混在し
ていた．Hpは Dex投与前（初診時）535.6± 396.8μ
g/mlとすでに増加しており，投与後も 514.8± 723.9
μg/mlと変化は認められなかった．α1AGは投与前
151.2± 68.6μg/ml，投与後 193.6± 79.7μg/ml，Cp
は投与前 11.0±μ24.6g/ml，投与後 308.4± 401.9μ
g/mlであり，投与後に有意な増加が認められたが，い

図１　試験区分別治療成績

写真３　Dex 投与前（初診時）とDex 投与翌日の糞便（症例３）

初診時

Dex 投与翌日

表１　試験区分と供試牛

Dex群 NSAIDs群 対照群

例数 6 9 13

発病日齢 37.7± 7.4 37.2± 18.4 37.5± 17.4

平均値 ± S.D.

表２　検査項目および方法

臨床検査 一般臨床所見

血液生化学検査 Ht 毛細管法
TP 屈折計法
WBC 自動血球計算機
百分比 血液塗抹標本鏡検
Glu 臨床化学自動分析装置
Hp　α1AG　Cp 一元放射免疫拡散法

ホルモン測定 コルチゾール 自動蛍光酵素免疫測定装置
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ずれも正常範囲内での変化であった（表 3）．

３．Dex 投与時期別治療成績と急性期蛋白濃度の関係
　急性期蛋白濃度は第 1病日で Hpのみ上昇しており，
第 2病日に Hpがさらに顕著な上昇が認められたが，
α1AG，Cpは明らかな変動が見られなかった．また，
Dex投与時期は第 1病日での投与が最も良好な治療成
績を示しており，第 2，3病日と Dex投与時期が遅れ
ると治療成績が悪化する傾向が認められた．（図 2）

考　　察

　感染症などで見られる組織反応は種々の免疫担当細
胞や炎症性サイトカインが出現・活動し，炎症，組織
の損傷が起こり，その修復過程で組織の繊維化が進行
する３）．コクシジウム症でも同様な反応が起こってい

ると思われ，感染自体を抑えても偽膜形成が進行して
いると考えられる．NSAIDsはシクロオキシゲナーゼ
を抑制してプロスタグランジンの産生を抑制する４）抗
炎症作用の強い治療薬である．しかし，デキサメサゾ
ンはホスフォリパーゼ A2を抑制しアラキドン酸合成
を抑制するだけでなく，さらに白血球の炎症性サイト
カイン産生と遊離，白血球の炎症部位への移動，線維
芽細胞の増殖やコラーゲン沈着などを抑制する４）抗炎
症作用に加えて免疫抑制作用を有する治療薬である．
今回，重篤な血液水様便を呈した急性コクシジウム症
に対して，従来のサルファ剤による治療法や抗炎症作
用の強い NSAIDs投与よりもステロイド剤である Dex
を投与することで良好な治療成績が得られた．これは
Dexの抗炎症作用と免疫抑制作用が強力に総合的に働
き，炎症部位における免疫過剰反応を抑制する３）こと
で，コクシジウム症による組織の損傷や偽膜形成を顕
著に抑えることができたためと考えられ，偽膜性腸炎
への伸展，慢性化を予防できると推察した．
　また，同症状の出血性腸炎における初診時の血液検
査値に大きく個体差が見られた．これは，同じ血液水
様便でも病態の進行具合は異なっており，症状のみで
はより具体的な病態把握は困難であることが示唆され
た．
　生体が侵襲を受けたとき 1～ 2時間で血清中に出現
する初期反応物質として内因性発熱物質，白血球内因
性メディエーターあるいはリンパ球活性化因子などと
される IL-1や TNFαがあり，その後炎症刺激後数時間
から 24時間以降に，肝臓で合成され，血清中に増加す
る後期反応物質が Hpやα1AG，Cpなどの急性期蛋白
である５）６）．発病初期には重度の出血にもかかわらず
急性期蛋白濃度は上昇しておらず，病態は前者の初期
反応物質が活動している時期と考えられ，炎症性サイ
トカインを抑制できる Dex投与が効果的であり，急性
期蛋白が出現していない，より早い段階での投与が有
効であると示唆された．
　急性期蛋白は医学や小動物医療領域では病態の推定
やその後の治療方針，予後判定などの指標に使用され
ており，病態の進行具合により種類や出現時期，ピー
ク値，消失時期が変動する．今回測定した急性期蛋白
は初期に変動する Hp，中期のα1AG，後期の Cpの変
動する時期の異なる 3種類であり，出現モデル図を図
3に示した７）．これらを組み合わせて測定することに
より病期の推定が可能であると思われたが，本研究に
おいて発病後，顕著に変化したのは Hpのみであり，
今後検討の余地があると思われた．しかし，Hpの上
昇する前に Dexによる早期治療ができた症例では治療
成績が良好であったことから，Hpの測定は意義があ
るものと考えられた．
　ステロイドの適応は広く，非常に効果があり，安価
であることから，優れた薬剤であるが，易感染など副
作用がある３）８）．これらを考慮し原因治療は並行して

図２　Dex 投与時期別治療成績と急性期蛋白濃度の変化

0

1

2

3

4

5

6

7

1 2 3
0

100

200

300

400

500

600

700

800

H
p

  
 

1
A

G
  

 C
p

 (
g /

m
l)

(n=3) (n=2) (n=1)

表３　初診時およびDex 投与後における血液検査

検査項目
初診時

（Dex投与前）
n=5

第 2病日
（Dex投与後）

n=5

有意差
P＜ 0.01

Ht ％ 44.8 ± 6.8 40.0± 3.2

WBC /μl 6600.0± 1953.2 11720.0± 7040.4

Neut ％ 25.6 ± 29.8 41.4± 21.8

Lym ％ 73.6 ± 29.1 55.2± 22.7 ＊

Mon ％ 0.8 ± 1.1 3.2± 4.1 ＊

TP g/100ml 7.3 ± 0.6 7.3± 0.4 ＊

Glu mg/100ml 107.8 ± 14.5 154.2± 42.5

Hp μg/ml 535.6± 396.8 514.8± 723.9

α1AG μg/ml 151.2± 68.6 193.6± 79.7 ＊

Cp μg/ml 11.0± 24.6 308.4± 401.9 ＊

Cortisol μg/100ml 30.9 ± 10.9 ＜ 20 注）

平均値 ± S.D.　　注）5例全てで測定下限値 20μg/100ml 以下
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実施する必要があると思われる．
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図３　急性期蛋白（acute phase proteins ; APP）
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地方病性牛白血病リンパ腫による，幽門部狭窄を認めた一症例

沖田　美紀１）　森下　政憲２）　秋田　真司２）

（受付：平成 20年 12月 5日）

A case of pyloric stenosis caused by enzootic bovine leukosis

MIKI OKITA1),  MASANORI MORISHITA2),  and MASASHI AKITA2)

1)  Sera Veterinary Center, Hiroshima P. F. M. A. A 837-5, Hongou, Sera-cho, 

Sera-gun, Hiroshima722-1112

2)  Higashihiroshima Veterinary Center, Hiroshima P. F. M. A. A 284-1, Inaki, 

Takaya-cho, Higashihiroshima-shi, Hiroshima 728-0013

SUMMARY

    A cow presenting vomiting as a predominant symptom was encountered. It was 

diagnosed with pyloric stenosis of the abomasum due to lymphoma caused by infection 

with leukemia virus based on anatomicopathological and histopathological fi ndings and 

an antibody test. The abomasum, besides the heart and liver, is a common site of leukemic 

lymphoma. It seemed necessary to note the presence of obstruction caused by a mass 

formed in the abomasum as an important leukemic fi nding.

要　　　約

　嘔吐を主症状とする牛に遭遇，病理解剖所見，病理組織所見および抗体検査により，白血
病ウイルスの感染・発症のため形成されたリンパ腫による第四胃幽門部狭窄と診断された．
第四胃は心臓および肝臓とともに白血病性リンパ腫の好発部位である．白血病の重要所見と
して，第四胃に形成された腫瘤による通過障害を考える必要があると思われた．

１）NOSAI 広島世羅家畜診療所（〒 722-1112　広島県世羅郡世羅町大字本郷 837-5）
２）NOSAI 広島東広島家畜診療所（〒 739-2106　広島県東広島市高屋町稲木 284-1）

は　じ　め　に

　牛白血病は大きく地方病性白血病と散発型白血病と
に分けられる．地方病性牛白血病の場合，牛白血病ウ
イルスがリンパ球に感染し，異型細胞が全身各臓器に
移動，腫瘤を形成する．しかし，ウイルス感染牛の多
くは臨床的症状を示さない非白血性牛で，長期にわた
る潜伏期を経てリンパ腫を形成するが，その割合は感

染した牛の 1％以下といわれている１）２）３）．今回，嘔
吐と食欲不振，第一胃内のガス貯留を主症状とする牛
に遭遇し，原因が，白血病ウイルスの感染・発症のた
め形成されたリンパ腫による第四胃幽門部狭窄と診断
されたので，その概要を報告する．
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２．白血病検査所見
1） ゲル内沈降反応：平成 17年 5月 23日採血，陽性
2） 間接赤血球凝集反応：平成 20年 2月 8日採血，

4,096倍
3） PCR法：平成 20年 2月 8日採血，ウイルス遺伝
子検出

4） 白血球分画：平成 20年 2月 7日採血，リンパ球
93％，好中球 7％，異型リンパ球を認めた．

３．エコ－所見
　開腹時に触知した塊のエコ－所見は，反射の強い高
エコ－の部分と黒く見える低エコ－の部分が混在して
いた．（写真 1）

４．病性鑑定
1）病理解剖所見
　体表面および体腔内のリンパ節に著しい変化はな
く，第四胃，心臓，小腸，結腸および横隔膜にさま
ざまな大きさの腫瘤を認めた．第三胃はバスケット
ボール大に腫大，第四胃内には第一胃内と同質の内
容物が充満していた．
　第四胃粘膜から筋層にかけて，厚さ 1～ 4cmの白
色髄様を呈する腫瘤が浸潤していた．正常な四胃粘
膜は認められず，潰瘍が散見された（写真 2）．
　心房内および心室内の心膜下には小豆～母指頭大
の腫瘤が散在していた．また，腸間膜の脂肪組織の
中にくるみ大の腫瘤が数個認められたが直腸検査で
は触知できない位置であった．

2）病理組織所見
　写真 3は第四胃の弱拡大の組織所見で，リンパ芽
球様腫瘍細胞が，粘膜筋板から筋層にかけて浸潤増

材料と方法

１．発生農家の概要
飼養形態：フリーバーン
飼料給与方法：TMR＋乾草
飼養頭数：成乳牛 186頭，育成乳牛 19頭
飼養牛舎：搾乳牛と未経産牛を別棟飼育
授精方法：未経産牛は和牛雄 1頭と混在飼育（現在は，
人口授精実施），経産牛は人工授精実施

２．発症牛
　ホルスタイン種，雌，平成 11年 8月 15日生れ，平
成 19年 3月 11日分娩，平成 19年 12月 23日最終人
工授精実施．
３．稟告
　平成 20年 1月 30日，食欲なく嘔吐す．
４．臨床経過
第 1病日：体温 38.5℃，一胃運動微弱，一胃内にガス
軽度貯留，直腸検査では異常を認めず，体表リンパ
節は軽度腫脹していた．

第 2病日：カウサッカー試みるも，嘔吐がひどく実施
できず．

第 7病日：左肋間部にてピング音を聴取したため，右
膁部を切開したが，第四胃底～幽門部にかけて脂肪
壊死様の塊を触知し，同塊による幽門部狭窄を認め
た．

第 10病日：屠殺

検査成績

１．血液検査所見
　発病の約 100日前と，第 6病日および開腹手術実施
後の第 9病日の血液検査所見を表 1および 2にまとめ
た．白血球数はすべての採血時において増加していた．
また，幽門部狭窄が原因と考えられる GGT値の上昇
（第 6 病日 41.8IU/L），および LDH 値（第 6 病日
5,830IU/L）の上昇を認めた．

表１　血液検査所見－１

－ 106日 第 6病日 第 9病日

RBC（×104/ul） 694 747 905

ヘマトクリット 32.1 34.5 41.8

ヘモグロビン 10.3 11.8

WBC（ul） 14300 29700 47300

TP（g/dl） 8.0 7.0 7.8

Glu（mg/dl） NT 46 62

T-Bil（mg/dl） NT

NEFA NT 1376.9 1781.4

表２　血液検査所見－２

－ 106日 第 6病日 第 9病日

T-cho（mg/dl） 192 160 172

BUN（mg/dl） 15.5 18.5 32.5

AST（U/L） 67 187 259

GGT（U/L） 18.5 41.8 70.5

ALP（U/L） NT 37.8 69.4

CPK（U/L） NT 307 599

LDH（U/L） NT 5830 7560

写真１
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殖していた．腫瘍細胞は大小不同で異型性に富んで
いた．

５．最終分娩後の乳量の推移
　平成 19年 3月に分娩後，同年 10月までは約 30kg/
日の泌乳量を認めたが，発症直前の乳量は 3.5kg/日に
減少していた．各産次の補正乳量は，全産次を通じ約
1万 kgであった．

まとめ及び考察

　今回，1症例について発表したが，本農場で，同時
期に同様の症状を呈す症例が他に 2症例あった．これ
ら 3症例に共通していたのは，第一胃内のガス貯留，

写真２

写真３　第四胃の弱拡大

捻粉様の糞便，ピングテスト陽性の所見であった．た
だしピング音は，一胃内に貯留していた液体およびガ
スが原因となり聴取されたもので，実際開腹してみる
と第四胃の変位は認められなかった．これらの症例で
は清書でいわれている白血球数の著しい増加，体表お
よび体腔内リンパ節の腫脹，発熱は認められなかった．
特徴的な所見は，第四胃に形成された腫瘤による通過
障害であった．白血病性リンパ腫の好発部位は，第四
胃および心臓，あるいは肝臓で，第四胃にリンパ腫が
形成された場合，幽門部狭窄による通過障害を生じる
場合がある１）．よって，白血病の臨床症状のひとつと
して，通過障害の所見を考えに入れておく必要がある．
また，過去の白血病抗体検査結果より本農場の白血病
感染率は約 40％である．そのうち今回 3頭の発症は，
3％を越えた発症率となる．2年間で感染・発症したと
考えられる症例もあり，今後の対応として，毎年白血
病の検査を実施し，感染の拡大を防止していく必要が
あると考えられた．
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フリーバーン農場におけるサルモネラ症対策

部屋　智子　　日高　英子
（受付：平成 20年 12月 5日）

Measures against salmonellosis in a free stall barn

TOMOKO HEYA and HIDEKO HIDAKA

Bihoku Livestock Health & Hygiene Service Center Hiroshima Prefecture

1-4-1, Higashi-honnmachi, Shobara, Hiroshima 727-0011

SUMMARY

    Salmonellosis caused by Salmonella typhimurium (ST) had occurred in adult cows and 

suckling calves in a dairy farm since the beginning of June 2005, where about 270 adult 

cows were fed in free stall barn. Measures for decontamination were taken. As a result, 

some effects, such as a decrease in diarrhea and negativity for ST isolation in all adult 

cows, were achieved. However, diarrhea caused by ST was still observed in the suckling 

calves. For this reason, inoculation with Salmonella vaccine and disinfection of the feeding 

facilities and cowhouses were improved as new measures. The mortality rate of the 

suckling calves was consequently lowered, and ST was no longer isolated on bacterial tests 

of diarrheal stools.

要　　　約

　平成 17年 6月上旬から，成牛約 270頭をフリーバーン牛舎で飼養する酪農家において
Salmonella Typhimurium（ST）による成牛及び哺乳子牛のサルモネラ症が発生し，清浄化
対策を実施してきた．その結果，成牛においては，下痢症の減少，ST分離全頭陰性等，一定
の効果を示したが，哺乳子牛においては STによる下痢症の発生を引き続き認めた．そのため，
新たな対策として，サルモネラワクチンの接種と飼養施設及び牛舎消毒の改善を行ったとこ
ろ，哺乳子牛の死亡率は減少し，下痢便の細菌検査からも STは分離されなくなった．

広島県備北家畜保健衛生所（〒 727-0011　広島県庄原市東本町 1-4-1）
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序　　　文

　近年，牛のサルモネラ症は，発生件数，発生規模と
もに多発傾向にある．その要因として，牛の広範囲か
つ複雑な流通，飼養頭数の増加，飼養管理状況の変化
などが挙げられる．特に，重症例では死に至ることも
あり，経済的損耗は大きい．また，汚染農場において
は常在化する傾向が強く，清浄化が困難であるといわ
れている１）２）３）．
　当所管内の成牛約 270頭を飼養する酪農家において，
平成 17年 6月上旬から，Salmonella Typhimurium
（ST）による成牛及び哺乳子牛のサルモネラ症が発生
し，清浄化対策を実施してきた．その結果，成牛にお
いては，下痢症の減少，ST分離全頭陰性等一定の効果
を示したが，哺乳子牛においては STによる下痢症の
発生を引き続き認めた．そのため，母牛に対するサル
モネラワクチンの接種等，新たな対策を実施したとこ
ろ，一定の成果を得たのでその概要を報告する．

農家概要

　発生農家はフリーバーン方式で，成牛約 270頭を 7
群に分けて飼養している．哺乳・育成牛は約 50頭飼養
しており，月齢に応じて単飼又は群飼を行っている．
導入は県外が主体で，年平均約 50頭を導入している．

発生状況

　平成 17年 6月，成牛 13頭に水様性下痢及び水様性
鼻汁が認められ，1週間以内に全牛群にまん延し，平
均乳量が 15％減少した．その 1週間後には別牛舎で飼
養している哺乳子牛 9頭にも同様の症状を認めたため，
病性鑑定を 4回実施した．
　サルモネラの分離は，糞便材料に対し 10倍量のハ－
ナテトラチオン酸塩培地を加え，37℃，24時間増菌培
養後，1 白金耳量を Novobiocin（20μg/mL）添加
DHL寒天培地で 37℃，24時間分離培養した．分離し

た菌について，サルモネラを疑うものは，純培養後，
Api20E（シスメックス・ビオメリュー㈱）で生化学的
性状を検査するとともに，サルモネラ診断用免疫血清
により O及び H抗原を決定した後，相誘導用免疫血清
により H抗原の 2相を行い，血清型別を行った．
　その結果，成牛 14頭中 7頭，哺乳子牛 4頭中 3頭
から ST を分離した．また，成牛 1 頭中 1 頭から，
Clostridium perfringens(C.p)を， 8 頭中 2 頭から
Pasteurella multocida(P.m)を ， 5 頭 中 1 頭 か ら
Pasteurella trehalosi(P.t)を分離し，5頭中 2頭で RS
ウイルス（RS）抗体価の上昇を認めた．コロナウイル
スの関与は認められなかった．（表 1）．
　農場内の ST浸潤状況を確認するため成牛 222頭全
ての糞便検査を実施したところ，搾乳牛 205頭中 13
頭（6％）から STを分離した．中でも，分娩直後（30
日以内）の牛は，24頭中 6頭（25％）と高率であっ
た．乾乳牛 17頭からの分離は認めなかった．飲水から
は，5箇所中 1箇所から STを分離した（表 2）．

　これらの結果から，農場内に STが高度に浸潤して
いると考え，サルモネラ対策として，1.当農場で過去
に STが発生した時に効果のあった混合飼料（乾燥酵
母細胞壁）を成牛・哺乳子牛へ給与，2.清掃・消毒の
徹底，3.哺乳牛舎の新設，併せて呼吸器病対策として
成牛へ呼吸器病ワクチンの接種を行った．
　対策実施後，平成 17年 11月に成牛全頭の，平成 19
年 2月に各群から抽出した成牛の糞便検査を実施した
ところ，全頭 ST分離陰性だったため，サルモネラ症
は沈静化したと考えられた．しかし平成 17年 9月及

表１　病性鑑定結果

1　成牛

実施日 P.m P.t  RS S.T C.p コロナ 症　　　状

H17.6.9 1/5 1/5 2/5 ― ― 0/5 分娩直後の搾乳牛群 13頭が発熱，水様性鼻汁，水様性下痢を発症

H17.6.13 1/3 0/1 ― ― ― ― 高泌乳牛群において，発熱，水様性鼻汁，水様性下痢がまん延

H18.6.16 ― ― ― 1/1 1/1 ― 全牛群にまん延，乾乳牛 3頭死亡

H18.6.22 ― ― ― 6/13 ― ― 症状の改善無し
分離頭数／検査頭数

2　哺乳子牛

実施日 S.T ロタ E.Coli 症　　　状

H18.6.22 3/4 1/4 0/4 別牛舎で飼養中の哺乳子牛 9頭が水様性下痢を発症
分離頭数／検査頭数

表２　S.T 浸潤状況

対象 分離状況

搾乳牛 13/205：6％

（分娩直後の牛 6/24：25％）

乾乳牛 0/17：0％

飲水 1/5

分離数／検体数
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び 10月，哺乳子牛で下痢症が継続的に発生し病性鑑定
を実施したところ，7頭中 2頭から STを分離した．
また，平成 18年 3月，新しい哺乳牛舎が完成し哺乳
子牛を導入したが，7ヵ月後には STによる下痢症を認
めた．

新たな対策

　このことから，平成 17年に行った対策の問題点につ
いて検討し，新たな対策を実施した．
１．サルモネラ感染予防の強化
　問題点として，平成 17年 11月の検査では成牛全頭
の排菌は認められなかったものの，哺乳子牛ではサル
モネラ症が続発することから，成牛の間欠的排菌，特
に，分娩前後の母牛において排菌していることが考え
られた．また，農場に分娩房が無く，成牛舎で分娩し
ていることから，哺乳子牛へのサルモネラの感染が容
易におきていたと考えられた．しかし，農場の構造上，
分娩房の新設は困難であったため，対策として，哺乳
子牛の免疫付与と母牛の排菌量減少を目的に，成牛へ
サルモネラワクチンを接種した．ワクチンの接種は，
平成 19年 3月から開始し，乾乳に入った分娩 2ヶ月
前の牛に 1ヶ月間隔で 2回接種した．
　また，免疫付与をより確実にするため，初乳給与方
法を改善した．初乳はワクチン接種済みの母牛由来，
初乳計で比重 1.050以上を確認したものを給与した．
給与方法は，生後 6時間以内に 1回目を給与すること
を徹底した．
２．飼養施設及び牛舎の消毒について改善
　平成 18年 3月，新しい哺乳牛舎が完成し使用を開
始した．哺乳子牛は，分娩後すぐに哺乳牛舎に移動し
たが，新設哺乳牛舎使用直後から子牛の下痢による死
亡が発生した．平成 18年 10月，病性鑑定より 5頭中
5頭から STを分離した事より，哺乳牛舎内で STがま
ん延していると考えられた（表 3）．STがまん延した
原因として，当時，哺乳牛舎内で金属性高床式単房を
使用していたが，これが保温性に欠けていた事，また
床に固定されていたため十分に消毒できていなかった
事が考えられた．また，哺乳子牛は早期に群飼へ移行
していたため，子牛間でのまん延防止も不十分であっ
た．このことから，哺乳牛舎内でのサルモネラ症のま
ん延を確実に防止するため，飼養施設及び牛舎の消毒
について改善した．
（1）飼養施設の改善
　対策前：哺乳牛舎で単飼し，その後，育成牛舎へ
移動して群飼した．移動日齢は 14日齢が目標だった
が，下痢を発症した個体は移動日齢を遅らせていた
ため，実際は平均 21日齢で移動していた（図 1）．
　対策後：別の哺乳牛舎を新設し，14日齢以降も引
き続き単飼することとした．育成牛舎への移動は，
離乳後の 50日齢とした（図 1，写真 2）．これによっ

て，離乳までの間，個体管理をするようにした．
　哺乳牛舎で使用する単房は，対策前に使用してい
た金属性高床式単房を木製単房に変更した（写真 1）．
高床式は水はけが良い反面，床下の風通しがよいた
め牛床の保温性に欠けていた．また，牛舎内に固定
されていたため移動することが不可能で，洗浄消毒
が不十分であった．対策後の木製単房は床下の通気
が無く，移動可能のものとした．

（2）牛舎の消毒
　平成 19年 3月，哺乳牛舎を 1ヶ月間空舎にし，
牛舎内の物品を全て外に出し，壁，床等を洗浄し乾
燥させた後，石灰乳を塗布した．単房の定期的消毒
については，対策前後とも哺乳子牛が移動した後，
逆性石鹸を用いて行っていた．消毒間隔については，
対策前は，状態の悪い哺乳牛を 14日齢以上になって
も群飼に移動することが出来なかったため，平均で
21日間，長いものは 70日間と不定期であった．し
かし，対策後は，14日齢以上の子牛は全て新設哺乳
牛舎に移動させるため，14日毎に必ず分解，洗浄及
び消毒し，床へ石灰乳を塗布する事とした．

図１　飼養施設の改善

金属製高床式単房
写真１　飼養施設（14日齢まで）

➡

木製単房

群飼
写真２　飼養施設（14日齢以降）

➡

単飼（カーフハッチ）
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成　　　績

　今回行った対策の効果検証として，子牛の死亡状況
の調査及び下痢症の病性鑑定を実施した．子牛の死亡
状況の調査は，農場の飼養管理リスト及び家畜共済死
廃事故記録を調査した．下痢症の病性鑑定は，サルモ
ネラ属菌，大腸菌（K88，K99），ロタウイルス抗原，
クリプトスポリジウムについて検査を実施した．
１．子牛の死亡状況
　平成 18年 1月から平成 19年 9月までの，14日齢
以内での哺乳子牛の死亡率は，多いときで 60％を越え
たが，対策後の平成 19年 3月以降は，死亡率が 0％で
推移している．なお，平成 18年 4月の死亡率の増加
は，出生頭数の急激な増加による飼養環境の悪化のた
め，9，11月の増加は暑熱や寒冷感作等のストレスの
ためと考えられた（図 2）．

２．哺乳子牛の下痢症の病性鑑定結果
　下痢症の病性鑑定は，平成 17年 9月～平成 20年 4
月の間に 11回実施した．主な症状は，水様性下痢又は
血便で，衰弱が激しく起立不能を呈す牛も認められた．

　E.coliは，階段希釈した糞便材料を DHL寒天培地
で 37℃，24時間培養した．
　病性鑑定結果は，対策前の 6回では，23頭中 10頭
から STを， 15頭中 2頭から E.coliを分離した．分離
した E.coli は，定着因子について，コロニーをミンカ
培地で培養し市販の K88，K99，987Pの各抗血清（デ
ンカ生研）を用い凝集反応で確認した．その結果，1
頭は K99，他の 1頭は K88陽性であった．対策後の 5
回は，ST，E.coli，ロタウイルス共に 17頭全頭分離陰
性であった．なお，平成 20年 4月 11日に実施した 3
頭については，クリプトスポリジウムの寄生について
も検査したが，オーシストは確認されなかった（表 3）．

まとめ及び考察

　子牛のサルモネラ症は，6ヶ月齢以下の子牛で流行
的に発生し，急性～慢性の経過を取る．特に 1ヶ月齢
以下の子牛が STに感染した場合，症状も激しく死亡
率も高い．また，完全に回復するのに 2週から 1ヶ月
を要し，その間，発育が阻害される４）．今回対策を行っ
た酪農家は，年間を通じて，導入牛によって常に外部
からサルモネラ属菌を持ち込む危険性を抱えている．
成牛の排菌については，フリーバーンという飼養形態
からモニタリングが困難なため，常時確認することは
難しかった．更に牛舎内に分娩房が無く牛群内で出産
するため，常に新生子牛への感染の危険性があった．
実際，当農場で，哺乳子牛が下痢を発症する日齢は非
常に早く，生後数日で発症する例が殆どであり，衰弱
死する個体も多く見られた．
　しかし，母牛へのワクチン接種後は，哺乳子牛に軽
度の下痢症の発生はあるものの，14日齢以内で死亡す
る哺乳子牛は認められず，下痢便からも STは分離さ
れなくなった．
　また今回，初乳を初乳計で確認したことにより，比

図２　死亡状況（14日齢以内）

表３　下痢症の病性鑑定結果

実施日 S.T E.coli
ロタウ
イルス

クリプト
スポリジウム 日齢および症状

H17.9.20 1/1 0/1 0/1 ― 4日齢，水様性血便

対策前

H17.10.20 1/1 0/1 0/1 ― 16日齢，血便

H18.4.10 0/5 1/5※１ 0/5 ― 2～ 13日齢，水様性下痢

H18.10.6 4/4 1/4※２ 0/4 ― 1～ 9日齢，水様性下痢，泥状便

H18.10.16 1/1 ― ― ― 10日齢，死亡

H19.3.13 3/11 0/4 0/4 ― 4～ 50日齢，泥状便，軟便

H19.5.21 0/4 0/4 0/4 ― 2～ 10日齢，黄色水様性下痢，軟便

対策後

H19.8.22 0/2 0/2 0/2 ― 7，8日齢，黄色水様性下痢，軟便

H19.9.19 0/3 0/3 0/3 ― 47～ 50日齢，黄色水様性下痢，軟便

H19.11.30 0/5 0/5 0/5 ― 3～ 113日齢，黄色水様性下痢，軟便

H20.4.11 0/3 0/3 0/3 0/3 3～ 44日齢，黄色水様性下痢，軟便
※１　K99陽性　　※２　K88陽性 分離頭数／検査頭数

％
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重の高い初乳だけを給与することが出来た．これによ
り，ワクチンにより付与された移行抗体をより多く含
む初乳を哺乳子牛へ給与出来たため，サルモネラ症の
予防が可能となったと考えられた．
　併せて，単飼する期間を延長して離乳まで個体管理
を可能にしたことで，サルモネラ症のまん延を防止で
きたと考えられた．
　また，哺乳牛舎に空舎期間を設け，徹底した洗浄・
消毒を行ったことで，牛舎内に高度に蓄積していた ST
を減少させ，牛舎を清浄にすることが出来たと考えら
れた．さらに，使用する単房も，21日間隔から 14日
間隔で定期的に，かつ牛舎外へ出して，十分に洗浄消
毒したことにより，サルモネラ汚染のレベルを常に低
く保てるようになったと思われる．
　以上の事から，感染予防の強化だけでなく，飼養環
境の改善もサルモネラ症対策に不可欠であると考えら
れた．
　これらの対策によって哺乳子牛の死亡率は減少した

ものの，現在でも軽度の下痢の発症を認めている．こ
れらの下痢症については，病性鑑定の結果，サルモネ
ラ属菌，大腸菌，ロタウイルス，クリプトスポリジウ
ムは分離陰性のため，暑熱・寒冷対策等の飼養管理失
宜が原因と思われる．このため，今後は，飼養管理に
ついて更なる対策の継続・改善等が必要と考えている．
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オナモミ中毒が疑われた肉用繁殖牛の死亡事例

玉野　光博１）　保本　朋宏２）　平井　潤思１）　萬城　守郎３）　久保　盛恵４）

（受付：平成 20年 12月 5日）

Death cases of breeding beef cows, for which cocklebur poisoning was suspected

MITSUHIRO TAMANO1),  TOMOHIRO YASUMOTO2),  JUNJI HIRAI1),  MORIO BANJOU3),  and MORIYOSHI KUBO4)

1)  Geihoku Livestock Health & Hygine Service Center, Hiroshima Prefecture 

4-12-1, Kabe, Asakitaku, Hiroshima 731-0221

2)  Bihoku Livestock Health & Hygine Service Center, Hiroshima Prefecture 1-4-

1, Higashihonmachi, syoubara, Hiroshima 727-0011

3)  Fukuyama Livestock Health & Hygine Service Center, Hiroshima Prefecture 

396-1, Fukae, Jyouge-cho, Fuchu, Hiroshima 729-3421

4)  Hiroshima city Agriculture Forestry and Fishery Livestock Center 8-30-12, 
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SUMMARY

    In October, 2007, in a Japanese Black Cattle breeding farmhouse, 4 breeding cows 

suddenly developed astasia and neurological symptoms, and died after several hours. 

Weeds growing on abandoned cropland, mixed with a large amount of cocklebur seeds (150 

g/kg), was fed to the breeding cows 3 days before the symptoms developed. On examination, 

21-55 g/kg of cocklebur seeds was found in the ruminal contents of the 3 dead cows. Blood 

biochemical tests demonstrated an impaired liver function and a marked decrease in 

the blood sugar level (GOT ≧ 1,000 IU/L or above; Glu <20 mg/dL) in the 3 dead cows. 

Histopathological tests demonstrated liver fragility and diffuse centrilobular necrosis 

accompanied by severe congestion. The results strongly suggested poisoning due to the 

intake of cocklebur seeds. However, no defi nite diagnosis could be made since no reference 

standard of the poisonous component of seeds (carboxyatractyloside) was available. To 

adsorb the toxic component, about 500 g of active carbon was orally administered for 2 

days to the cows. Subsequently, no cow presented symptoms of poisoning. Thus, the oral 

administration of active carbon was considered to be an effective measure. 

１）広島県芸北家畜保健衛生所（〒 731-0221　広島県広島市安佐北区可部 4-12-1）
２）広島県備北家畜保健衛生所（〒 727-0011　広島県庄原市東本町 1-4-1）
３）広島県福山家畜保健衛生所（〒 729-3421　広島県府中市上下町深江 396-1）
４）㈶広島市農林水産振興センター（〒 739-1751　広島県広島市安佐北区深川 8-30-12）
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は　じ　め　に

　メキシコ原産の帰化植物であるオオオナモミ（以下
オナモミ）は，日本各地に自生している 1年草で，そ
の種子には有毒成分であるカルボキシアトラクティロ
シドが含まれている１）．家畜がオナモミ種子を摂取す
ると，沈うつ，歩様蹌踉，痙攣，重症例では死亡等の
中毒症状を起こすことが知られているが１）２），県内で
の発生報告はない．今回，管内の黒毛和種繁殖経営農
家において，オナモミ種子の多数摂取による中毒が疑
われる事例に遭遇したので，その概要を報告する．

材料および方法

１．疫学調査
　飼料給与状況，粗飼料の肉眼的分類及び粗飼料を刈
り取りした耕作放棄地の現地調査を実施した．
２．病性鑑定
1）血液生化学的検査
　 　1頭目の死亡牛（以下牛 No.1）及び 2頭目の死亡
牛（以下牛 No.2）については死亡直前に，4頭目の
死亡牛（以下牛 No.4）については，死亡前日及び死
亡数時間後の血清を用いて，総たん白（以下 TP），
総コレステロール（以下 T-Cho），尿素態窒素（以下
BUN），血糖値（以下 Glu），GOT，GGT，カルシ
ウム（以下 Ca），マグネシウム（以下Mg）につい
て検査を行った．3頭目の死亡牛（以下牛 No.3）に
ついては，血液の採取はできなかった．

　 　また同居繁殖雌牛 9頭について，初発日の翌日
（10月 18日）及び翌々日（10月 19日）と計 2回の
採血を行い，Glu，GOT，GGTの検査を行った．

2）病理組織学的検査
　 　死亡牛は BSE検査材料の採材及び化製場における

化製処理を考慮し，病理解剖を実施した．その際に
採材した第 1胃内容物 2kgを，ビニールシート上に
広げ肉眼的に検索した．採材した脳，肝臓，脾臓は
10％中性緩衝ホルマリン液で固定し，HE染色を行
い鏡検した．

3）細菌学的検査
　 　死亡牛の血液を用いてアスコリー反応を実施し，
肝臓，脾臓，脳脊髄液，延髄を材料とし，5％羊血液
寒天培地，DHL寒天培地に接種し，37℃，24～ 48
時間，好気・嫌気培養を行った．
３．対処法の検討
　オナモミ中毒は，治療法が確立されていないため，
診療獣医師と対処法を検討した．
４．広報の作成，配布

発生状況

　黒毛和種繁殖牛を 15頭飼養する農家（つなぎ牛舎）
において， 10月 17日 9時頃に，図 1の①で繋養され
ていた牛 No.1が突然起立不能となり，四肢をバタつか
せる等の神経症状を呈し，約 1時間後に死亡したため
病性鑑定を実施した．その時の材料の採材は，隣（図
1の②）に繋養していた牛 No.4を③に移動し，死亡し
た場所（①）において必要部位を切開して実施した．
　この病性鑑定時に，牛舎内の粗飼料貯蔵場所に保管
してあった粗飼料に，オナモミ種子の混入を確認し，
また，牛 No.1は死亡する直前に診療獣医師が血液を採
材しており，血液生化学検査を実施した結果，GOT 
1000IU/L以上，Glu 20mg/dl未満を示したことから，
オナモミ中毒を疑い，オナモミを含む粗飼料の給与中
止を指導した．
　同日夜，④に繋養していた牛 No.2が牛 No.1と同様
の症状を呈し，急死したため，2回目の病性鑑定を実

要　　　約

　平成 19年 10月，黒毛和種繁殖経営農家において，繁殖牛 4頭が突然，起立不能，神経症
状を呈し，数時間後に死亡する事例が発生した．飼養牛には，発症前の 3日間に多量（150g/

kg）のオナモミ種子が混入した耕作放棄地の雑草が給与され，死亡牛 3頭の第 1胃内容物に
21～ 55g/kgのオナモミ種子が確認された．血液生化学検査により，死亡牛 3頭に肝機能障
害及び血糖値の著しい低下（GOT 1000IU/L以上，Glu 20mg/㎗未満）が認められた．病理
組織検査において，肝臓の脆弱化，重度のうっ血を伴うび慢性小葉中心性壊死が認められた．
病性鑑定の結果から，オナモミ種子摂取による中毒を強く疑ったが，種子の有毒成分（カル
ボキシアトラクティロシド）の標準品がないため，確定診断には至らなかった．有毒成分の
吸着を目的に，1頭あたり約 500gの活性炭を 2日間経口投与したところ，中毒症状を示す牛
は認められなくなり，活性炭の経口投与が有効な対処法と考えられた．
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施した．死亡した 2頭は，図 1のとおり近くに繋養さ
れていたことから，これらの牛に給与された粗飼料に
は多数の種子が混入していたと推察し，③に移動した
牛 No.4も，死亡牛と同程度量のオナモミ種子を摂取し
た可能性が高いと判断し，畜主に注意を指導したが，
この時点では，他の同居牛も含めて全く異常は認めら
れなかった．10月 18日未明，これら死亡牛から離れ
た場所でマス飼いしていた牛 No.3が死亡し，10月 19
日未明には，経過観察していた牛 No.4が死亡し，それ
ぞれ 3回目，4回目の病性鑑定を実施した．
　死亡した牛 No.1，2は，起立不能に至るまで臨床症
状を認めなかったが，牛 No.3，4は，起立不能に至る
数時間前から沈うつ，元気消失，食欲低下等の症状を
認めた．死亡牛 4頭は，いずれも起立不能，神経症状
を認めてから数時間という早い経過で死亡した．

成　　　績

１．疫学調査
1）飼料給与状況
　 　粗飼料は，主に牛舎近くの耕作放棄地の雑草を刈
り取り，1日程度乾燥させて給与していた．粗飼料
の給与量は，畜主のりん告から推定すると，1頭あ
たり 1日 4kg以上は給与されていた．　

　 　特に，初発前の 10月 15日から 17日の 3日間に
給与した粗飼料には，多数のオナモミ種子が混入し
ていたことを畜主が確認しており，また，病性鑑定
開始時に牛舎内に保管されていた粗飼料には，同様
に多数の種子が認められ，その中でも一部にまとまっ
て混在している箇所も多く認められた．

2）粗飼料の肉眼的分類
　 　牛舎内に保管されていた雑草の種類を肉眼的に分
類した結果，粗飼料 1kg中にオナモミ草本が 450g
（内オナモミ種子 150g）認められ，その他にヨモギ，
ホオズキ等を認めた（写真 1）．

3）耕作放棄地の現地調査
　 　雑草刈り取り後の耕作放棄地を調査した結果，多
数のオナモミ種子を確認した（写真 2）．

２．病性鑑定
1）血液生化学的検査
　 　死亡牛の主要な検査結果は，表 1のとおり死亡直
前 の 牛 No.1 及 び No.2 に，GOT 1000IU/L 以 上，
GGT 250 IU/L以上，Gluが 20mg/㎗未満と，肝機
能の著しい低下及び血糖値の低下が認められた．そ
の他の検査項目（TP，T-Cho，BUN，Ca，Mg）に，
著変は認められなかった．

　 　牛 No.4は，同居牛全頭を検査した際に異常値は認
められなかったが，死亡数時間後の血清で，GOTが
1000IU/L以上，GGTが 242IU/Lと高値を示した．

　 　同居牛（図 1の同 1～ 9）の検査結果は，表 2の
とおり同居牛 No.7の 2回目の検査において，GOT
値及び GGT値の上昇を認めただけで，その他の牛
に異常は認められなかった．その後 1週間，経過観
察を続けたが，いずれの牛にも臨床症状は認められ
なかった．
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図１　牛の繋養状況

写真１　粗飼料の肉眼的分類

写真２　耕作放棄地のオナモミ種子

表１　血液生化学検査

採材時期 GOT
（IU/L）

GGT
（IU/L）

Glu
（mg/dl）

No.1 死亡直前 1000＜ 261 20＞

No.2 死亡直前 1000＜ 402 20＞

No.4 死亡前日 55 　 25 58 　 同居牛検査

死亡後 1000＜ 242 42 　
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2）病理組織学的検査
　 　牛 No.2～ No.4の第 1胃内容物を肉眼的に調査し
た結果（図 2），胃内容 1kgあたりオナモミの種子は，
No.2 で 44 個 21g，No.3 で 43 個 35g，No.4 で 105
個 55gと多数の種子を確認した．

　 　また，肝臓は脆弱化し，重度のうっ血を伴うび慢
性小葉中心性壊死が著明に認められ（写真 3），脾臓
に，血液のうっ滞及び一部出血と褐色色素の重度の
沈着が認められた．脳に病変は認められなかった．

3）細菌学的検査
　 　アスコリー反応は全頭陰性であり，細菌分離検査
においても有意菌は分離されなかった．
３．対処法の検討
　対症療法と合わせオナモミ中毒の治療法について，
診療獣医師と対処法を検討した．種子の有毒成分の吸
着を目的に，1頭あたり約 500gの活性炭を 2日間，計
1kg経口投与した結果，その後，中毒症状を示す牛は
認められなかった．
４．広報の作成，配布
　本事例を確認後直ちに，オナモミ中毒の広報を作成
し，管内の全ての牛飼養農家に配布するとともに，研
修会等において，中毒の発生予防を啓発した．

考察及びまとめ

　今回の事例では，疫学調査により粗飼料中に多量の
オナモミの混入を認め，胃内容の肉眼検査において第
1胃内容物中に多量のオナモミ種子が確認された．ま
た血液生化学検査及び病理組織検査から，血糖値の著
しい低下，肝臓に重度の小葉中心性壊死が認められた．
オナモミ種子の有毒成分であるカルボキシアトラク
ティロシドの同定・定量法としては，薄層クロマトグ
ラフィーによる方法が報告されている４）が，標準品は
市販されていないため，今回は確定診断に至らなかっ
たが，疫学調査及び病性鑑定の検査結果から，多数の
オナモミ種子摂取による中毒が強く疑われた．
　オナモミ中毒における種子摂取の致死量は，体重の
0.75％の種子量と報告３）されており，体重 450kgの牛
の場合で，約 3.3kgと推定される．今回の事例におい
て，第 1胃内容量を 50kgと仮定し，死亡牛 3頭の摂
取種子量を推測すると，No.2では種子 1.1kg，No.3で
は 1.8kg，No.4では 2.8kgを摂取していたと考えられ
た．原型をとどめていた種子に加え，すでに消化吸収
されたものを含めると，致死量相当の種子を摂取して
いたと推察された．
　また，一般にオナモミの中毒症状は，摂取後数時間
で現れる１）といわれているが，今回の事例では最初に
オナモミを含む粗飼料を給与してから 3日後に初発を
認めた．特に 4頭目の死亡牛については，疫学調査及
び胃内容検査から，多量のオナモミ種子を摂取してい
たことを確認したが，最後に種子を摂取してから死亡
するまで 24時間以上経過していたことから，種子を摂
取後，反芻を繰り返す内に徐々に消化吸収されたため
に，種子内の毒素が緩慢に体内へ吸収されていったも
のと推察された．
　今回，神経症状，急死といった発生状況から，当初
は細菌感染や中毒等を視野に，病性鑑定と併行して抗
生剤，利胆剤及び糖類剤等による対症療法を行ってき
た．しかし，いずれも効果が認められず死亡牛が続発
したため，診療獣医師と対処法を検討し，本中毒への

表２　同居牛の血液生化学検査

10/18（1回目） 10/19（2回目）

GOT
（IU/L）

GGT
（IU/L）

Glu
（mg/dl）

GOT
（IU/L）

GGT
（IU/L）

Glu
（mg/dl）

同居１ 47 25 56 63 34 57

同居２ 45 33 57 82 31 67

同居３ 51 38 59 74 36 57

同居４ 44 24 56 74 32 59

同居５ 56 25 46 83 31 55

同居６ 50 24 52 58 34 57

同居７ 82 37 48 97 119 67

同居８ 34 26 40 37 33 59

同居９ 50 19 51 48 21 64

写真３　肝臓の小葉中心性壊死（HE染色× 10）

No.3 No.4

図２　胃内容の肉眼的検査

○オナモミ種子（胃内容 1kg あたり）

個数（個） 重量（ｇ） 推定重量（kg）※

No.2 44 21 1.1

No.3 43 35 1.8

No.4 105 55 2.8

※第 1胃内容量を 50kg とした推定重量
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対処法として有効との報告２）のある活性炭を経口投与
したところ，中毒症状を示す牛が認められなかったこ
とから，対症療法に加え活性炭の経口投与が，本中毒
の対策として有効と考えられた．
　昨今，肉用牛の耕作放棄地等への放牧が推進されて
いる．しかし，ワラビ等の植物中毒は，様々な関係機
関・団体が発生予防について啓発を続けているにも関
わらず，未だに発生を認めている．また本事例のよう
に，通常，牛が積極的には摂取しないと考えられてい
る植物についても，粗飼料の枯渇や混入によって摂取
する危険性が十分にあるため，今後も植物中毒の発生
予防について啓発に努める必要がある．
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和牛受精卵移殖産子における初乳給与状況の簡易な判定法の検討

岡峰　友恵１）　玉野　光博１）　宮本　徳子１）　保本　朋宏２）　萬城　守郎３）

（受付：平成 20年 12月 2日）

Study of a simple diagnostic method for colostrum feeding in ET calves

TOMOE OKAMINE1),  MITSUHIRO TAMANO1),  YOSHIKO MIYAMOTO1),  

TOMOHIRO YASUMOTO2),  and MORIO BANJO3)

1)  Geihoku Livestock Health & Hygine Service Center, Hiroshima Prefecture 

4-12-1, Kabe, Asakitaku, Hiroshima, Hiroshima 731-0221

2)  Bihoku Livestock Health & Hygine Service Center, Hiroshima Prefecture 1-4-

1, Higashihonmachi Shobara, Hiroshima 727-0011

3)  Fukuyama Livestock Health & Hygine Service Center, Hiroshima Prefecture 

396-1, Fukae, Joge-cho Fuchu, Hiroshima 729-3421

SUMMARY

    Death and maldevelopment were seen in calves of two ET-implementing dairy farms. 

Therefore, criteria devised employing a simple measurement method for high-quality 

colostrum and colostrum intake were set to provide instructions on colostrum feeding. 

In the ET-implementing dairy farms, sera from around 2-3-day-old ET calves (calf sera), 

immunoglobulin G1 (IgG1) values of frozen colostrum and colostrum formulation, the TP 

value of calf sera, and Brix value of colostrum were measured. The results revealed that, 

among the 3 calves with a less than 10 mg/mL serum IgG1 value, colostrum intake was 

lacking in 2 dead calves, and feeding of the colostrum formulation was insuffi cient in one 

calf with maldevelopment. About one-third of the colostrum samples tested showed a less 

than 60 mg/mL IgG1 value and, therefore, were considered to be unsuitable for feeding 

to ET calves. The IgG1 value of calf sera and IgG1 value of colostrum were strongly 

correlated with the TP and Brix values, respectively (r=0.95, 0.9). The TP value of sera 

and the Brix value can be used to estimate the IgG1 value of sera and that of colostrum, 

respectively. A 5.0 g/dL or higher TP value and 20% or higher Brix value were used 

as criteria indicating a favorable colostrum feeding state and high-quality colostrum, 

respectively. 

１）広島県芸北家畜保健衛生所（〒 731-0221　広島県広島市安佐北区可部 4-12-1）
２）広島県備北家畜保健衛生所（〒 727-0011　広島県庄原市東本町 1-4-1）
３）広島県福山家畜保健衛生所（〒 729-3421　広島県府中市上下町深江 396-1）
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序　　　文

　本県では，乳用牛における和牛受精卵移植（ET）に
取り組んでおり，産子を保留，育成する酪農家が増加
している．このため，ET実施酪農家に対し，和牛産
子の哺育育成指導を実施していたが，2戸で ET産子 3
頭が，死亡又は発育不良を呈する事例が発生した．今
回，高品質初乳及び初乳摂取状況の簡易な測定法によ
る判断基準を作成し，初乳給与指導に取り組んだ．

材料と方法

1　実施期間：平成 19年 6月～平成 19年 12月
2　対象農家：ET実施酪農家 8戸
3　供試血清
　 　平成 19年 6月から平成 19年 11月に，乳用牛か
ら娩出された生後約 2～ 3日齢の ET産子の血清（産
子血清）18検体．

4　供試初乳
　 　酪農家で凍結保存されている，乳用牛の分娩後 1
回目（分娩後 30分から 22時間後までの間に搾乳し
た初乳），2回目，3回目の初乳及び分娩後 1回目か
ら 3回目までの合乳（凍結初乳）それぞれ，21検体，
各 3検体の計 30検体．

5　供試市販初乳製剤
　　市販の初乳製剤 1検体．
6　測定項目
　1）IgG1値
　　 　産子血清 18検体，凍結初乳 30検体及び初乳製

剤 1検体をエコスチェックウシ G1プレートを用
いて一元放射免疫拡散法により測定した．

　2）血清総タンパク質（TP）値
　　 　産子血清 18検体を用いて，蛋白屈折計により測
定した．

　3 ）初乳 Brix（水溶液中の可溶性固形成分濃度の指
標）値

　　 　凍結初乳 30検体及び初乳製剤 1検体を用いて，
ATAGO社製デジタル糖度計 PR－ 101により測
定した．

7　ET産子の哺育育成指導
　 　ET実施酪農家に対し，農家個別の哺育育成指導
を実施した．初乳給与方法に関するリーフレットを
作成し，全酪農家へ配布した．また，管内 3箇所に
おいて，酪農家 18戸 20人を参集し，地域研修会を
開催した．

成　　　績

１　IgG1 値測定
1）産子血清
　 　死亡又は発育不良を呈した 2戸 3頭の産子の血清

IgG1値は 10mg/ml未満であった（表 1-1，表 1-2）．

表 1-1　産子血清の IgG1 値

IgG1(mg/ml) 頭数

＜ 10 3

10～ 20 3

20～ 30 7

30≦ 5

合計 18

表 1-2　血清 IgG1　10mg/ml 未満の ET産子の内訳

No. IgG1(mg/ml) 経過

1 1.1 鑑定殺

全身性化膿性炎症

2 1.4 死亡

3 5.0 発育不良

要　　　約

　和牛受精卵移殖実施酪農家 2戸で，移殖産子が死亡又は発育不良を呈する事例が発生した
ので，今回，高品質初乳及び初乳摂取状況の簡易な測定法による判断基準を作成し，初乳給
与指導に取り組んだ．移殖実施酪農家を対象に，約 2～ 3日齢の移殖産子血清（産子血清），
凍結初乳及び初乳製剤の免疫グロブリン G1（IgG1）値，産子血清 TP値及び初乳 Brix値
を測定した．その結果，血清 IgG1値 10mg/ml未満の産子 3頭の内，死亡の 2頭は初乳摂
取量不足，発育不良の 1頭は初乳製剤の給与量不足，調査した初乳検体の約 1/3は IgG1値
が 60mg/ml未満で移殖産子給与には不適と考えられた．産子血清 IgG1値と TP値及び初乳
IgG1値と Brix値は r=0.95，0.9と高い相関を認め，血清 TP値は血清 IgG1値，Brix値は初
乳 IgG1値の推定方法として活用可能であり，TP値 5.0g/dl以上を初乳摂取状況良好，Brix

値 20％以上を高品質初乳の基準とした．
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このうち，死亡した 2頭は，初乳摂取時間及び摂取
量は不明であり，IgG1値が 1.1mg/ml及び 1.4mg/
mlと低値であった．また，発育不良を呈した 1頭は
生後直後と生後 6～ 12時間以内に初乳製剤を給与
されていたが，血清 IgG1値は 5mg/mlであった．

　 　初乳の品質及び給与方法について，農家個別の指
導を行った 7戸 15頭については，血清 IgG1値
20mg/ml以上が 15頭中 12頭であり，良好な結果で
あった．また，血清 IgG1値が 10～ 20mg/mlの産
子を 3頭認めたが，その後の発育に問題は特にみら
れなかった．

2）凍結初乳及び初乳製剤
　 　凍結初乳 IgG1値の平均は分娩後 1回目の初乳

82.6± 33.3mg/ml，2回目 56.7± 14.2mg/ml，3回
目 29.3± 9.0mg/ml，1回目から 3回目までの合乳
24.7± 17.2mg/mlであり，全体の平均は 68.9±
35.7mg/mlであった．（表 2-1）凍結初乳 IgG1値に
ついては，60mg/ml未満のものが 30検体中 11検体
と，1/3を占めた（表 2-2）．そのほか，初産牛の初
乳については，60mg/ml未満が 2検体認められた．
また，初乳製剤の IgG1値は 71mg/mlであった．

２　TP値及び Brix 値
　産子血清 TP値，凍結初乳及び初乳製剤の Brix値の
成績は表 3のとおり．TP値の平均は 5.3± 1.0g/dl，
Brix値の平均は，21.7± 4.5％であった．（表 3）

３　産子血清 IgG1 値と TP値の関係
　産子血清 IgG1値と TP値の関係を分析したところ，
相関係数 r＝ 0.95と高い相関が認められた（図 1）．
　つまり，血清 IgG1値が 20mg/ml以上のとき，TP
値は 5.0g/dl以上を示す．

４　凍結初乳及び初乳製剤の IgG1 値と Brix 値の関係
　初乳中 IgG1値と Brix値の関係を分析したところ，
相関係数 r＝ 0.9と高い相関が認められた（図 2）．
　つまり，初乳 IgG1値が 60mg/ml以上のとき，Brix
値は 20％以上を示す．

５　酪農家への初乳給与指導
　まず，産子に十分な免疫移行がない状態（Failure of 
passive transfer：FPT）の指標について検討した．
FPTは乳用牛において，生後 48時間における産子の
血清 IgG1値が 10mg/ml以下とされている１）．また，
黒毛和種では，血清 IgG1値が 20mg/ml以下の場合，
FPTであることが示唆されている２）．これを基に ET
産子に必要な血清 IgG1値の基準を 20mg/ml以上とし
た．
　上記 2，3及び 4の結果から， 簡易診断方法による初
乳給与状況の判断基準として ET産子の良好な初乳摂
取状況判断基準値を TP値 5.0g/dl以上，高品質初乳の
基準値を，Brix値 20％以上とした．
　これらの結果を基に ET実施酪農家に対し，高品質
初乳の作製方法，初乳給与までの時間及び給与量等初
乳給与方法について，個別指導を実施した．なお，ヨー
ネ病対策として，カテゴリーⅡの農家に対しては，初
乳製剤を給与する様に指導した．
　また，全酪農家に対し，初乳給与方法に関するリー

図１　ET産子血清 IgG1 値と TP値の関係

図２　初乳中 IgG1 値と Brix 値の関係

表 2-1　分娩回数別凍結初乳の IgG1 値

IgG1(mg/ml) IgG1(mg/ml)

分娩後 1回目 82.6± 33.3

分娩後 2回目 56.7± 14.2

分娩後 3回目 29.3± 9.00

分娩後 1～ 3回目 24.7± 17.2

表 2-2　凍結初乳及び初乳製剤の IgG1 値

IgG1(mg/ml) 検体数
＜ 20 1

20～ 40 6

40～ 60 4

60≦ 20

合計 31

平均：68.9 ± 35.7mg/ml

表 3　産子血清 TP値と初乳Brix 値

TP(g/dl) 頭数 Brix(％) 検体数

3.0～ 4.0 2 10～ 20 10

4.0～ 5.0 2 20～ 30 20

5.0≦ 14 30～ 40 1

合計 18 合計 31
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フレットを作成，配布した．さらに，管内 3箇所にお
いて，研修会を開催した．

考　　　察

　本県では，乳用牛を活用した和牛 ETにより，ET実
施酪農家における ET産子の保留・育成が増加してお
り，ET実施酪農家に対して，和牛産子の哺育育成指
導を実施していたが，今回，ET産子が死亡する等の
事例が発生した．このことから，酪農家が，乳用牛と
和牛の子牛では必要とする免疫量（IgG1値）に違いが
あること，及び初乳の重要性を再認識することが必要
と考え，簡易測定法による初乳摂取状況の判断基準を
策定し，迅速に指導するための一助とした．
　血清 IgG1値が 10mg/ml未満の産子のうち，死亡し
た 2頭は，IgG1値が 1mg/ml程度と低値であり，これ
は初乳給与管理失宜による初乳摂取量不足が原因と推
察された．また，発育不良を呈した 1頭は初乳製剤を
給与されていたが，血清 IgG1値は 5mg/mlであり，
給与量不足が原因と推察された．これらの事例は畜主
が乳用産子と和牛産子との品種特性の違いを認識せず，
乳用産子と同様に初乳給与管理を行ったことが原因と
考えられた．
　次に初乳中に必要な IgG1含有量は，計算式，〔子牛
血清量（体重× 6.5％）× 20mg/ml（和牛子牛に必要な
IgG1量）＝初乳中 IgG1値×初乳摂取量× IgG1吸収率
30％〕から求めた．子牛の体重を 40kg，初乳摂取量を
3ℓ，生後 6時間以内の IgG1吸収率を 30％と仮定し，
高品質初乳の IgG1含有量基準値を 60mg/ml以上とし
た．
　凍結初乳の搾乳回数による IgG1含有量を調査した
結果，経産牛の搾乳 1回目は，いずれの検体において
も IgG1含有量が 60mg/ml以上の高品質初乳であった．
　60mg/ml未満の凍結初乳は，分娩後，搾乳までの時
間が 24時間前後と長時間経過していたことや，分娩後
の搾乳 1回目から 3回目までの合乳であったこと等が
原因と推察された．調査した市販の初乳製剤の IgG1
値は 71mg/mlであり，必要とする IgG1含有量を満た
していた．
　IgG1値の測定については，特別な手技が必要であ
り，かつ測定までに時間を要する等の欠点がある．そ
こで，既報の産子血清 IgG1値の推定方法として，蛋
白屈折計による方法を検証した３）．
　産子血清 IgG1値と TP値の関係は，相関係数 r＝
0.95と高い相関が認められたことから，TP値は産子
血清 IgG1値の推定方法として活用可能であると考え
た．
　初乳品質の評価については，比重計による測定方法
が一般的４）であるが，乳温を 20℃に保たねばならな
い，メスシリンダーを必要とする，初乳の必要量が多
いなど，手法が煩雑である．また，初乳中 IgG1値の

測定については，先に述べたような欠点がある．これ
らのほかに，初乳中 IgG1値の簡易推定方法として，
糖度計（Brix値：水溶液中の蛋白質，糖，塩類等可溶
性固形成分濃度の指標）を用いた方法が報告されてい
る３）５）．今回，この方法についても検証を行った．
　初乳中 IgG1値と Brix値の関係は，相関係数 r＝ 0.9
と高い相関が認められたことから，Brix値は初乳中
IgG1値の推定方法として活用可能であると考えた．
　以上のことから，産子の初乳摂取状況判断基準とし
て，TP値 5.0g/dl以上を初乳摂取状況良好，Brix値
20％以上を高品質初乳基準とした．
　ET実施酪農家に対し，初乳給与方法，高品質初乳
の確保及び分娩前後の飼養管理について個別指導する
とともに，生後 ET産子の哺乳の能力や意欲が低い場
合は，初乳の強制給与や補助的に牛初乳乳清の活用等
を指導した．これにより，ET実施酪農家が乳用子牛
と和牛子牛に必要な免疫量の違いを知り，また，初乳
の重要性を再認識することで，初乳給与管理を注意し
て行なうようになった．また，簡易・迅速に初乳摂取
状況を診断できることにより， TP値5.0g/dl未満であっ
た場合，家畜診療所との連携がスムーズになり，輸液
や輸血等の応急措置を行うことができた．その結果，
酪農家で生産される ET産子の死亡等の事故率低減が
図られた．
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下痢予防用牛大腸菌不活化ワクチンと
Escherichia coli J5株の血清学的交差性の解析

森本　和秀１）　吉村　知子１）　大坂　隆志１）

長尾かおり２）　新出　昭吾１）　磯部　直樹３）

（受付：平成 20年 11月 25日）

Analysis of serological crossing between a bovine Escherichia coli inactivated vaccine 

for the prevention of diarrhea and an Escherichia coli J5 strain

KAZUHIDE MORIMOTO1),  TOMOKO YOSHIMURA1),  TAKASHI OSAKA1),

KAORI NAGAO2),  SHOGO SHINDE1),  and NAOKI ISOBE3)

1)  Hiroshima Prefectural Technology Research Institute, Livestock Technology 

Research Center 584 Nanatsuka-cho, Shobara, Hiroshima, 727-0023

2)  Hiroshima Prefectural Technology Research Institute, Food Technology 

Research Center 12-70, Hijiyamahonmachi, Minami-ku, Hiroshima, 732-0816

3)  Hiroshima University Graduate School of Biosphere Science 1-4-4, 

Kagamiyama, Higashihiroshima, Hiroshima, 739-8528

SUMMARY

    In foreign countries, a vaccine of an Escherichia coli mutant (O111:B4, J5 strain) is used 

to prevent mastitis. We herein report a comparison of the antigenicity between a bovine 

Escherichia coli vaccine for the prevention of diarrhea (Escherichia coli vaccine) and the 

J5 strain.

    As a result of dot blotting and ELISA of sera collected from two 6-month-old calves 

immunized with the Escherichia coli vaccine or the J5 strain, cross-reaction was observed 

for both. Twenty cows were tested. The Escherichia coli vaccine was used to inoculate 10 

cows at one and two months before delivery. Sera were collected at 0.5, 1.0, 1.5, and 2.0 

months before the estimated date of delivery, immediately after delivery, and 0.5, 1.0, 

1.5, 2.0, and 3.0 months after delivery. Both vaccine-specifi c antibody (K99, FY, 31A) and 

anti-J5 antibody titers were increased signifi cantly after vaccination. They were positively 

correlated. These results suggest that the Escherichia coli vaccine and J5 strain show 

serological cross-reaction. 

１）広島県立総合技術研究所畜産技術センター（〒 727-0023　広島県庄原市七塚町 584）
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要　　　約

　海外では大腸菌の変異株（O111：B4，J5株）を使用したワクチンが乳房炎予防に用いら
れている．今回われわれは，下痢予防用牛大腸菌ワクチン（大腸菌ワクチン）と J5株につい
て抗原性を比較したので報告する．
　6か月齢の子牛 2頭を大腸菌ワクチンと J5株でそれぞれ免疫し，採取したこれらの血清を
ドットブロット法，ELISA法により検査した結果，両者に交差反応が認められた．また，乳
用牛 20頭を供試し，うち 10頭に対し分娩 2か月前と 1か月前に大腸菌ワクチンを接種した．
分娩予定日の 2，1.5，1，0.5ヶ月前，分娩直後，分娩後 0.5，1，1.5，2，3ヶ月目に血清を
採取した．ワクチン特異抗体価（K99，FY，31A），抗 J5抗体価は，ともにワクチン接種後
に有意に上昇し，両者は正の相関を示した．これらのことから，大腸菌ワクチンと J5株とが
血清学的に交差反応を示すことが示唆された．

序　　　文

　子牛の大腸菌性下痢症の予防を目的に，一部の妊娠
牛へ大腸菌不活化ワクチン（以下，大腸菌ワクチン）
の接種が行われている．本ワクチンは分娩前の乳牛に
接種され，初乳を介して子牛に抗体を付与して大腸菌
性下痢症を予防するものである．これに対し海外では，
大腸菌やサルモネラ菌の変異株を用いた乳房炎予防ワ
クチンが市販され，有効性についても報告されている
１）２）３）４）．そのため，日本で用いられる下痢用ワクチ
ンと乳房炎との関連について，これまでにも検討され
てきた．平田ら５）は，大腸菌ワクチンを接種しても分
娩後 1ヶ月，2ヶ月の個体乳の体細胞数に有意差が認
められなかったと述べた．溝渕ら６）は接種前に比べて
乳房炎死廃事故が減少したことを示した．溝渕らはそ
の機序としてワクチン抗体の影響であるとしたが，こ
れまでに下痢用ワクチンと海外の乳房炎用ワクチンと
を比較した報告は無い．
　今回われわれは，下痢予防用ワクチンと海外製ワク
チン製造株とが交差反応を示すことを見出したので，
概要を報告する．

材料と方法

１　免疫血清の作製
　J5株のホルマリン不活化全菌体をリン酸緩衝食塩水
（PBS）で OD610=0.14の濃度に調製し，菌液 5mlとア
ジュバント（Freund's Adjuvant Incomplete, SIGMA-
ALDRICH）2mlを混合して 6ヶ月齢の雌子牛に 2週
間間隔で 4回皮下接種し，最後の接種から 2週間後に
採血した．
　大腸菌ワクチン（牛用大腸菌ワクチン「ゼンノウ」
〔imocolibov〕）の免疫血清は，同様に 2週間間隔で 3
回接種して作製した．

２　菌体の可溶性抗原を用いたドットブロット法
　海外で乳房炎用ワクチンとして用いられる株のひと
つ Escherichia coli O111：B4，Rc 変 異 株 J5
（ATCC43745，以下 J5株）及び乳房炎の症例から分
離した Klebsiella pneumoniae subsp. pneumoniae（以
下，K.p.）1株をそれぞれ純培養し，リン酸緩衝食塩水
（PBS）に浮遊して 3 回遠心分離・洗浄後，SDS-
PAGE用サンプルバッファー７）を添加，1分間超音波
処理後，室温に 20分間放置，2分間煮沸，遠心分離し
て上清をサンプルとした．大腸菌ワクチンも同様に洗
浄後，処理した．各サンプルをメンブレンフィルター
に 1μlずつ滴下，乾燥させた後，免疫染色を実施した．
1次抗体には前述の子牛血清を，2次抗体には HRP標
識抗ウシ IgGヤギ血清をそれぞれ用いた．発色基質は
4-クロロ -1-ナフトールを用いた．
３　乳用牛の血清採取
　当センターで飼養するホルスタイン種乳牛 20頭を用
い，産歴や分娩時期が偏らないように接種牛 10頭（1
産 2頭，2産 5頭，3産以上 3頭），対照牛 10頭（1
産 3頭，2産 4頭，3産以上 3頭）に配置した．接種
牛には，大腸菌ワクチンを分娩予定日の 2ヶ月前と
1ヶ月前にそれぞれ 5ml皮下接種した．対照牛は無処
置とした．
　分娩予定日の 2，1.5，1，0.5ヶ月前，分娩直後，分
娩後 0.5，1，1.5，2，3ヶ月目に頚静脈から採血し，
血清を分離した．
４　抗体検査
　接種牛・対照牛のワクチン特異抗体価（K99，FY，
31A）を測定した．測定は㈱科学飼料研究所に依頼し
た．
　J5株の抗体価は，ホルマリンで不活化した J5株を
抗原として，Tylerら８）の方法に従い ELISAにより測
定した．子牛の接種前血清を陰性血清，免疫後の血清
を陽性血清として検査に用い，得られた OD値は次式
により Index値に変換した．
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真の OD値＝（抗原固相化ウエルの OD値）－（非固相化
ウエルの OD値）
Index＝（被検血清の真の OD値－陰性血清の真の OD
値）÷（陽性血清の真の OD値－陰性血清の真の OD値）
　大腸菌ワクチンを PBS（pH7.4）で洗浄，遠心分離
後，上記抗 J5株抗体価測定と同様に ELISA用抗原と
して使用し，子牛血清の抗体価を測定した．
５　統計処理
　ワクチン特異抗体価は，2を底とする対数値に変換
し，各抗体価の接種・対照間の有意差検定及び接種前
と接種後の有意差検定にスチューデントの t検定を用
いた．ワクチン特異抗体価と抗 J5株抗体価 Index値
との相関を調べ，相関係数の有意性検定を行った．

成　　　績

１　ドットブロット法
　免疫前の子牛血清は，ワクチン，J5株，K.p.のいず
れの抗原に対しても反応は全く認められなかった．大
腸菌ワクチン免疫血清は，ワクチン抗原に対して強い
陽性反応を示し，J5株，K.p.に対して弱い陽性反応を
示した．一方，J5株免疫血清は，J5株に対して強い
陽性反応を示し，K.p.に対して弱い陽性反応を示した
が，ワクチン抗原との反応は認められなかった．
２　子牛免疫血清のELISA 検査
　大腸菌ワクチン免疫血清は，免疫前血清に比べて J5
株に対する抗体価の上昇が認められた．また，J5株免
疫血清においても，免疫前に比べて大腸菌ワクチン抗
原に対する抗体価の上昇がわずかに認められた（表 1）．

３　乳牛の血清中抗体価
　ワクチン特異抗体は，ワクチン接種後有意に上昇し
ており（p<0.01），3種類すべてにおいて，分娩 3か月
後まで接種前に比べて有意差が認められた（K99; 
p<0.05, FY,31A; p<0.01）．また，1回目の接種から分
娩 3ヶ月後まで接種・対照間に有意差が認められた．
　抗 J5株抗体価は，ワクチン接種後有意に上昇し
（p<0.01），分娩直後を除いて分娩 1ヶ月後まで有意差
が認められた（p<0.05）．接種・対照間の比較では，分
娩の 1.5及び 0.5ヶ月前と 0.5ヶ月後に有意差が認め
られた（p<0.05）（図 1）．

　接種牛の抗 J5株抗体価とワクチン抗体価との間には
正の相関が認められ，相関係数は K99が 0.39，FYが
0.61，31Aが 0.55であった（図 2）．また，相関係数
の有意性検定は，すべて有意（p<0.01）と判定された．

表 1　子牛免疫血清のELISA　Index 値

免疫抗原 ELISA抗原 前血清 後血清

大腸菌ワクチン J5株 0.230 0.811

J5株 大腸菌ワクチン － 0.031 0.098

��

���

��

����

�

�

図１　抗大腸菌 J5抗体価　　平均値，標準誤差
　　　●：接種（n=10）■：対照（n=10）
　　　接種前に比べて有意差　†：p<0.05　‡：p<0.01
　　　接種・対照間に有意差　*：p<0.05　**：p<0.01

�

図２　抗 J5抗体とワクチン特異抗体との相関関係
a：K99　　b：FY　　C：31A　　
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考　　　察

　今回，ドットブロット法において，大腸菌ワクチン
免疫血清と J5株抗原との反応が認められた．また，
ELISAにおいては，J5株免疫血清と大腸菌ワクチン
抗原との弱い反応が認められた．これらのことから，
大腸菌ワクチンと J5株とが交差反応を示すことが示唆
された．K.p.は，大腸菌性乳房炎の主要な原因菌の一
つだが，今回，ドットブロット法において，大腸菌ワ
クチン免疫血清及び J5株免疫血清が K.p.抗原とも反
応することが示された．
　大腸菌ワクチン免疫血清と J5株抗原との反応に比較
して，J5株免疫血清とワクチン抗原との反応が弱くな
る傾向が認められた．この理由は不明だが，アジュバ
ントの違い（大腸菌ワクチンには水酸化アルミニウム
及びサポニンが使用されている），もしくは接種した菌
量の違いにより生じた可能性が考えられた．
　大腸菌ワクチンと J5株抗原とが交差反応を示すこと
が示唆されたことから，ワクチン特異抗体との相関に
ついて調べたところ，両者に正の相関が認められた．
　大腸菌の抗原性は主にO抗原多糖が担っている９）が，
今回用いた大腸菌ワクチンには J5株と同じ O111株が
用いられていない上，J5株は O抗原を欠いている．し
たがって，J5株を抗原とする ELISAで検出された抗
体は，O抗原以外の菌体成分を認識していると考えら
れた．J5株は LPSを構成する O抗原多糖，Rコア，
リピド Aの 3つの要素のうち O抗原を欠く．Rコアは
菌種によって一定であることから，O抗原の異なる菌
株間でも共通抗原になりうると考えられた．
　これまでに，高い抗 J5株抗体を保有する牛は臨床型
大腸菌性乳房炎の発生リスクが低いという報告や 10），
抗 J5株抗体が内毒素血症による死亡率を低減させると
いう報告がある 11）．今後，これらの可能性について検
証していく必要がある．
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腸管断裂による入院治療後に群への
復帰が果たせたアヌビスヒヒの 1症例

渡辺　　仁　　野田亜矢子　　南　　心司
（平成 20年 12月 1日）

One Anubis baboon that could return to its troop after treatment 

for plasmotomy of the intestinal tract

HITOSHI WATANABE,  AYAKO NODA,  and SHINJI MINAMI

Hiroshima City ASA Zoological Park

Doubutsuen, Asa-cho, Asakita-ku, Hiroshima 731-3355

SUMMARY

    An Anubis baboon reared and housed in our zoo was injured due to fi ghting. Prolapse 

and plasmotomy of the intestinal tract as a result of abdominal laceration was noted. 

Since the baboon could not be captured without anesthesia, it was anesthetized with 

a tranquilizer gun to perform anastomosis of the intestinal tract. The baboon was 

successfully reintroduced to the herd without incident.

要　　　約

　本園で飼育及び展示をおこなっているアヌビスヒヒが闘争により負傷し，腹部裂傷による
腸管の脱出および断裂を認めた．無麻酔での捕獲が不可能であったため麻酔銃により麻酔を
施し腸管の吻合術をおこなった．外傷の治癒後は群への馴化をおこなった後に再導入するこ
とにより事故なく群に復帰させることができた．

広島市安佐動物公園（〒 731-3355　広島市安佐北区安佐町動物園）

は　じ　め　に

　動物園では，社会性を持つ動物は群で飼育すること
により，動物そのものだけでなく生態や行動も含め入
園者に展示する場合が多い１）．これにより動物そのも
のだけでなく，多様な行動をも展示することが可能と
なる．その反面，個別の投薬や群から隔離しての治療
等は困難となり，個体の管理レベルは低下する場合が

ある．本園ではアヌビスヒヒ（Papio anubis）約 50頭
の群を生息場所である東アフリカのコピと呼ばれる岩
丘を再現した 460m2の放飼場にて展示をしている．今
回我々は群で飼育展示中のアヌビスヒヒの 1頭が闘争
により腸管の断裂をおこしたが，これを治療し群に復
帰させることができたのでその概要を報告する．
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症　　　例

　症例は 2000年 3月 20日，本園生まれの雌で，2004
年 5月 30日に群の頭数管理のため卵巣摘出手術をお
こなっており，出産歴はない（写真 1）．

経　　　過

　2008年 4月 26日午後 1時頃に放飼場で腹部臓器が
脱出している状態を認めた．直ちに治療のため無麻酔
で，群からの隔離および捕獲を試みたが失敗したため，
閉園後に麻酔銃による捕獲をおこなった．麻酔は塩酸
ケタミン 100mgを圧縮ガス式ライフル型麻酔銃 LR 
CAP-CHUR（PALMER CHEMICAL & EQUIPMENT
社）にて投薬した．
　麻酔銃は，園路から放飼場岩山最上部にいる症例に
発射した．症例までの距離は約 15m，高低差約 7mで
あった．症例はダートの命中後約 7分で不動化し，園
内動物病院に収容した．捕獲時の体重は 16kgであっ
たため塩酸ケタミンの投薬量は 6.3mg/kgとなった２）．
　外傷は左腹部の裂傷と，同部位からの腸管の脱出お
よび断裂を認めた．また腸管内容物の腹腔内への漏出
も認めた．手術は正中切開にておこない断裂した腸管
は 3-0吸収糸で全層単結紮縫合の後，クッシング縫合
にて端々吻合をおこなった（写真 2）．最後に腹腔内を
アンピシリン加生理的食塩水にて繰り返し洗浄した後
に裂傷部および切開部を術式に従って縫合した３）．

　麻酔銃の命中から手術終了までは約 90分で，この間
麻酔薬の追加投与や吸入麻酔は必要なく，酸素吸入を
おこなったのみであった．また，手術中に血液検査お
よび補液のために血管確保と採血を試みたが，血圧が
低下していたために切皮をおこなっても不可能であっ
た．そのため補液としてリンゲル液 800mlを皮下注射
した．
　手術の翌日には起立可能となった．手術後 24時間は
絶食，絶水とした．無麻酔での注射による補液が不可
能なため経口用ソリタ T2の投与を試みたが飲もうと
しなかった．そこで基準濃度から 3倍に薄めたスポー
ツドリンクを少量与えたところ飲みはじめたので，少
しずつ量と濃度を増やした．固形物の給餌は手術後 4
日目から少量のバナナから開始し，少しずつ量と種類
を増やした．
　感染防止のため抗菌剤はエンロフロキサシン 160mg/
日（10mg/kg）を筋肉内注射で術後 25日目まで投与し
た．そして手術後 35日目の 5月 31日に再び同様の麻
酔をおこない抜糸し退院とした．
　退院後は動物舎内の寝室に移し，群に戻すための馴
化を 4日間おこなった．群への馴化は，格子越しに群
に個体を認識させることによりおこなった（写真 3）．
群への再導入後は他個体からの攻撃を受けることもな
く，順調に復帰することができた．

考　　　察

　今回の負傷の原因は不明であるが，アヌビスヒヒは
その習性上群内での闘争は日常的に認められている．
雄のアヌビスヒヒは十分な殺傷力のある鋭い犬歯を
持っているため，今回の負傷は他個体の攻撃によるも
のと推測している．
　本症例では事故の発生から治療まで約 6時間と，捕
獲の困難な放飼状態のサル類としては比較的短時間で
対処ができたため，感染を抑えることが可能であった．
　長期間群から隔離した場合，再導入時に群から拒絶
され，攻撃を受ける可能性も高い．本症例においても

写真１　症例の個体（写真中央）

写真３　 群れへの馴化に利用する格子状の仕切り（格子越しに
お互いを認識しコミュニケーションを図ることが可能
となっている．）

写真２　手術時の状況（断裂した消化管と端々吻合による吻合）
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1か月以上隔離していたため，格子越しの馴化を 4日
間おこない，群が症例個体を受け入れる雰囲気ができ
あがるまで待った．これには格子越しにお互いを認識
することが可能な飼育施設の構造が群への馴化に大き
く寄与したと思われた．
　群で暮らす動物が野生下で負傷や疾病により群生活
から脱落した場合，再び復帰することは容易ではない．
群へ復帰させた後に他の個体から攻撃を受ける等の危
険があり，治療にあたってはできる限り隔離飼育を避
ける方法を用いるよう配慮しているが，今回は入院治
療が避けられない状況であるため隔離した．しかし，
馴化することが可能な環境を整えることにより無事群
に再導入できた．これは今後のアヌビスヒヒにおける
治療の幅を広げたものと思われる．
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左側前肢断脚手術後に胃拡張
―胃捻転症候群を発症したイヌの 2例

黒瀬　紀子　　伊藤　　大　　池本　麻弥　　小田まゆみ
（受付：平成 20年 12月 1日）

Two dogs that developed gastric dilatation 

and volvulus syndrome after amputation of the left forelimb 

NORIKO KUROSE,  MASARU ITO,  MAYA IKEMOTO,  MAYUMI ODA

Oda Animal Hospital 3107-6, Kamura-cho, Fukuyama 729-0112

SUMMARY

    Two middle-aged retrievers that underwent amputation of the left forelimb developed 

gastric dilatation and volvulus syndrome (GDV) after the operation. There is no previous 

report on the association between amputation of a limb and GDV. However, the association 

between amputation of the left forelimb and GDV has been suggested. Causes of 

aerophagia and gastric dilatation, such as those showing diffi culty in walking and eating, 

pain, and vomiting, were occasionally noted after the operation. A left-leaning prone 

position at rest after the operation is considered to be a cause of gastric volvulus.

要　　　約

　断脚手術を行った中年齢のレトリバー系のイヌ 2症例が，手術後に胃拡張―胃捻転症候群
（GDV） を発症した．これまでに，断脚手術と GDVの関連性について報告されてはいないが，
左前肢の断脚手術については関連性があるものと推察している．断脚手術後の歩様，食餌の
しにくさ，疼痛，嘔吐等呑気を促し胃拡張を引き起こす原因が散見され，術後の休息姿勢が
左側へ傾いた伏臥位になることが胃捻転の一因と考えられる．

おだ動物病院（〒 729-0112　広島県福山市神村町 3107-6）

序　　　文

　 胃 拡 張 ― 胃 捻 転 症 候 群（Gastric Dilatation-
Volvulus: GDV）は中年齢もしくは老齢の大型深胸犬
種に多く認められる疾患であるが，その原因や病態は
極めて複雑である１）．

　遺伝的な品種の特徴，例えば形態や気質は，GDVの
発生率に関与している可能性がある．胸腔が狭く深い
イヌは GDVの発生率が高い．胸部 X線写真を用いる
と，胸の深さの計測は，第 8胸椎の腹側境界部から，
剣状突起の頭側背部までの距離とされる．胸の幅は，
左側第 9肋骨の横側面から，右側第 9肋骨の横側面ま
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でを計測する．深さ／幅の比率を算出すると，その比
率の低いイヌにおいて，GDVの危険性がより高いと報
告されている．最近の研究によると深さ／幅の比率，
腹部の深さ，そして雌犬においては身長も，すべて
GDVの発生率と関係がある２）．
　高度に加工された大量の食物や水を摂取した後の運
動，1日 1回の食事回数，早食い，荒い気性は GDVの
危険性を優位に増大させる素因である２）．
　GDVにおける病因のメカニズムには，ガストリン機
能，筋電性機能不全，食道機能不全そして食事の要素
が挙げられる．ガストリンは胃粘膜に栄養を与え，胃
が空になると胃食道括約筋圧が上昇する．そして痙攣
が誘発されて，空気嚥下が生じ，胃の膨満感による嘔
吐の可能性を減少させる．GDVの急性期および手術後
の期間は，GDVのイヌでは，正常な犬よりもガストリ
ン濃度が非常に高い３）．
　液体または気体の根源および胃膨満感の除去を妨げ
る排出障害が，GDVの発生に関与している．若齢のイ
ヌ（＜ 6か月）では，通常，胃には気体または液体の
異常な蓄積はない．その代わり，通常は過食が見られ
る．成熟動物において，GDVの場合，胃はほとんど気
体で満たされる．この気体の根源は，空気嚥下と一致
する４）．これが胃拡張のメカニズムである．
　胃が拡張すると，食道遠位部と胃食道移行部で捻転
が生じる．この回転は，胃の大弯から洞の方へと続く．
拡張が進むと，幽門は正常な位置から背側前方そして
左方へ変位する．実験的にこれは胃肝靭帯のゆるみに
起因する．拡張が続くと胃が腹側に変異し，一方向弁
が存在する胃食道移行部が鋭角になる．さらなる空気
嚥下で，空気が排出できなくなる．胃が拡張すると，
脾臓は受動的に右方に引っ張られる．最終的には，脾
臓の血管は，食道と交差する腹側に位置し，部分的に
閉塞して静脈のうっ血が生じ，脾腫となる．また，胃
が拡張すると後大静脈圧が上昇する．大静脈の血液は，
腹側椎骨静脈洞を通り，奇静脈へ流入し，前大静脈へ
還流する．さらに，胃の回転により，門脈が閉塞する
と，腹腔内臓器の静脈のうっ血が生じる．この閉塞は
重篤なショックへと進行する．
　生理的な反応として，胃の機械的な拡大により内腔
圧が上昇すると，胃への動脈圧は維持されるが，静脈
からの血液の排出が障害され内腔血管のうっ血が生じ
る．その結果，虚血性低酸素症の発現により，蠕動運
動が減少し，アウエルバッハ神経叢のガングリオン細
胞が重篤な障害を受ける．低酸素症が 3.5～ 4時間以
内で改善されれば，神経損傷は可逆的である．また，
胃内腔圧の上昇のため，胃粘膜の損傷が発現する．局
所低酸素症は，上皮下出血および浮腫の発現を引き起
こす．潰瘍も発現する可能性があり，広範囲な粘膜壊
死が生じる．
　胃の拡張により，脾臓は受動的に引っ張られる．胃
拡張による血管拡張と閉塞によって，脾臓の血管が拡

張した結果，静脈がうっ血する．回転した胃による門
脈の閉塞によって，脾臓や他の腹腔内臓器からの静脈
環流が遅れる．胃大網の短血管や左胃静脈の閉塞によ
り，胃潰瘍が増大する．脾臓が虚血すると第Ⅷと第Ⅸ
凝固因子の生産が減少する．これは播種性血管内凝固
の発生において重要である．
　呼吸器系もまた胃拡張によって影響を受ける．GDV
罹患患者は呼吸数が増加する．拡大した胃は胸腔のス
ペースを圧迫し，呼吸数の増加と換気量の減少を引き
起こす．この呼吸数の増加は分時換気量を維持するよ
うに働く．胃の拡大により横隔膜への圧迫がさらに強
くなると，吸気時と呼気時の抵抗が増加し，肺のコン
プライアンスが低下する．
　後大静脈と門脈循環からの心臓への静脈環流の減少
により，右心室は酸素化のための血液供給能を妨げら
れ，そのため肺胞換気不足，および，換気血流比不均
衡が生じる．
　うっ血もまた，心拍出量の低下を進行させる．この
心拍出量の低下の主な原因は，静脈還流量の減少であ
る．神経性因子もまた心拍出量の低下において重要で
ある．胃の膨満は内臓交感神経を刺激し，低血圧を生
じさせる．低血圧の結果，血流速度が低下する．血流
速度が低いと，血液の粘稠度が増加する傾向にある．
　門脈系が閉塞すると，エンドトキシン血症に陥りや
すい．急性の門脈閉塞は，イヌにおいて高い致死率を
もたらす．この高い致死率のメカニズムは，循環血液
量の減少やショックによる神経系の亢進，あるいはエ
ンドトキシンを中和する細網内皮系の機能不全である．
腸のグラム陰性細菌からのエンドトキシンの放出が，
門脈の閉塞に関連したショックの一因となる．
　一般に GDVの胃は外科医からみた場合時計回りの
方向に回転している（犬は仰臥位で臨床医はイヌの頭
側に向くように尾側に立っている状態で判断する．）胃
の回転は 90～ 360度であるが，220～ 270度である
ことが多い．十二指腸と幽門は腹側かつ正中線の左側
に移動し，食道と胃の間に変異する．脾臓は通常，腹
部の右側の腹側に変位する．
　この疾患に陥った場合，治療を施しても死亡率がか
なり高く 15～ 68％ともいわれている１）．
　今回，左側前肢の断脚を行ったレトリバー系のイヌ
2頭が，術後にそろって GDVを発症したため，その報
告および断脚と GDVの関連性について考察する．

材料および方法

材料
　症例 1はラブラドールレトリバー未避妊雌 9歳で，
皮膚炎や組織球腫の既往歴があった．症例は散歩中の
跛行を主訴に来院したが，可動域の痛みを伴わず，跛
行も軽度であったため，鎮痛剤の処方により一週間観
察した．しかし，跛行はおさまらず，第 8病日に触診
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にて左前肢上腕部尾側の筋間に腫瘤を触知した．レン
トゲン検査では腫瘤部付近の骨格や肩関節，肘関節部
ともに異常はなかった．第 9病日に腫瘤の摘出と生検
を行った．病理組織学的検査にて腫瘤は骨肉腫と診断
されたため，断脚手術を提案した．
　症例 2はゴールデンレトリバー去勢雄 11歳．左前
肢に 3か月前から存在した腫瘤が急速増大し自潰して
来院した．針生検にて悪性腫瘍が強く疑われ，レント
ゲン検査にて周辺の骨格にも異常が認められたため断
脚を提案した．

方法
　症例 1は骨肉腫と診断されたため，第 22病日に左
側前肢肩甲骨を含む断脚手術を行った．断脚手術前に
ケトプロフェンの全身投与とリドカインによる局所麻
酔を行い，断脚手術後にはブトルファノールの全身投
与とフェンタニルパッチの使用による疼痛管理を行っ
た．断脚手術から 6日後に初回のシスプラチンを投与
した．シスプラチン投与の当日と翌日は激しい嘔吐が
認められた．
　症例 2悪性腫瘍と判断し，第 7病日に左側前肢断脚
手術を行った．断脚手術前にフェンタニルパッチを使
用し，ケトプロフェンの全身投与とリドカインによる
局所麻酔を行った．断脚手術後はブトルファノール全
身投与により疼痛を管理した．病理組織学的検査の結
果，腫瘤は扁平上皮癌と判明した．

経過および結果

　症例 1は断脚後しばらくの間は，体重を右へ傾けて
いるため，左後足が浮いた状態で歩行していた．断脚
手術から 15日後に GDVを発症した（写真 1）．食後 2
時間で胃捻転の初期症状が現れた．胃捻転はほぼ 180
度，時計回りであり，胃の内容物は泡沫状であった．
胃捻転整復後，チューブ胃造瘻術を施し，術後経過は
良好であった．

　症例 2は退院後も歩行はふらつき，飼い主は排尿排
便時の移動には，ベストタイプの歩行補助用ハーネス
を使用して歩行を補助していた．しかし，断脚手術か
ら 8日後に GDVを発症した（写真 2）．食後 5時間後
に様子がおかしいということで来院した．胃の捻転は
ほぼ 180度，時計回りであった．胃の内容物は泡沫状
であった．胃捻転の整復と同時に，捻転により虚血状
態にあった脾臓も同時に摘出し，チューブ胃造瘻術を
施した．術後経過は良好であった．

考　　　察

　左側前肢の断脚手術を行った中年齢のレトリバー系
の症例が 2例とも術後に GDVを発症した．2歳齢で左
前肢の断脚手術を行ったラブラドールレトリバーは
GDVを発症していないことから，断脚後の GDVの発
症についてはその年齢も大きく関係していると思われ
る．今回の 2症例は現在までに当院にて経験した他の
GDV患者や，現在報告されている GDV患者の症状や
胃の状態となんら相違がない．左側前肢の断脚により，
片足であるがゆえのぎこちない歩き方や食事のしにく
さなどが呑気を促し，GDVの危険性を高めたのではな
いだろうか．今回の症例のように大型犬で断脚を実施
する目的は腫瘍によるものである可能性が高く，術後
に実施したシスプラチンによる抗がん剤治療がもたら
した激しい嘔吐が GDVの誘発原因となった可能性も
否定できない．また断脚時に神経叢を切断することに
よる痛みやストレスおよび自律神経への影響も呑気を
促した原因の一つかもしれない．今回の症例は 2例と
もに左側前肢の断脚であり，術後の休息姿勢が左側へ
傾いた伏臥位になることも否めず，それも胃捻転の一
因と考えられる．今後 GDV好発犬種に断脚手術を施
す際は，術後の生活や治療の説明と同時に GDVの危
険性についてもよく説明する必要があると考えられる．
まず断脚手術に際しては十分な疼痛管理を行うこと．
手術後には断脚を施した側に姿勢が傾いてしまいがち
なので，犬舎内や帰宅後の休息時の体位に十分気をつ
け，平行な姿勢を保てるようにすること．体をサポー

写真１　症例 1の GDV発症時の腹背X線画像
　　　　幽門は正中より右側にガスが充満した構造物としてみられる．

写真２　 症例 2の GDV発症時の右側面X線画像．
ガスが充満し，拡張した胃がみてとれる．
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トし，体が揺さぶられないような歩き方ができるよう
に，歩行補助用ハーネスの使用など，オーナーのサポー
トが必要であると考えられること．シスプラチンなど
の催吐作用の強い抗がん剤の使用においては投与時の
嘔吐予防として有用な制吐剤の投与が必要であること．
そして GDV発症の危険性が高い犬には予防的に胃腹
壁固定術を考慮するなど，病院スタッフ，獣医師，飼
い主それぞれが十分に注意をする必要があると推察さ
れた．
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大腿骨粉砕骨折を 2枚重ねプレートにて整復した猫の 1例

櫻田　　晃１）　長谷川孝寿２）　板本　和宏３）

大村　　斉４）　大村　琴枝４）　和田　安弘５）

（受付：平成 20年 12月 1日）

Repair of femoral shaft comminuted fractures with stacked cuttable plate in a cat 

AKIRA SAKURADA1),  TAKAHISA HASEGAWA2),  KAZUHIRO ITAMOTO3),

HITOSHI OMURA4),  KOTOE OMURA4),  and YASUHIRO WADA5)

1)  Sakurada Animal Hospital 1-6-17-1, Senzoku, Hesaka, Higashi-ku, 

Hiroshima 732-0009

2)  Misasa Animal Hospital 8-11, Misasakitamachi, nisi-ku, Hiroshima 733-0006

3)  Itamoto Animal Hospital 2-2613-2, Fukuda, Higashi-ku, Hiroshima 732-0029

4)  Pal Animal Hospital 4-13-1F, Hjiyama-cyou, Minami-ku, Hiroshima 732-0817

5)  Wada Animal Hospital 3-1-19, Doyomaru, Saijyou, Higashi-Hiroshima, 

Hiroshima 739-0007

SUMMARY

    After uncertainty over plate selection, double 2.0mm cuttable mini-plates were used for 

comminuted fracture of the cat femur to achieve suffi cient plate strength and the securing 

of a screw hole. Robust internal fi xation could be maintained throughout the treatment 

period.

要　　　約

　プレートの選択に悩んだ猫の大腿骨粉砕骨折に対して 2.0mmカッタブルミニ・プレートを
2枚重ねで使用したところ，十分なプレートの強度とスクリュウ・ホールの確保が可能となり
治療期間を通して強固な内固定が維持できた．

１）さくらだ動物病院（〒 732-0009　広島県広島市東区戸坂千足 1丁目 6-17-1）
２）三篠動物病院（〒 733-0006　広島県広島市西区三篠北町 8-11）
３）いたもと動物病院（〒 732-0029　広島県広島市東区福田 2丁目 2613-2）
４）パル動物病院（〒 732-0817　広島県広島市南区比治山町 4-13）
５）わだ動物病院（〒 739-0007　広島県東広島市西条土与丸 3-1-19）
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序　　　文

　大腿骨骨折をプレート法にて整復する場合，AO法
の強度表を基に骨折の状態，動物の性格や飼育環境な
どを考慮してプレートの選択をする．一般に猫の大腿
骨骨折に対しては 2.0mmカッタブルミニ・プレート
または 2.7mmD.C.P.のいずれかが用いられる．しかし，
2.7mmD.C.P.では強度は十分であるが穴間ピッチが広
すぎて骨折線を避けて支持に十分なスクリュウの使用
ができず，2.0mmミニ・プレートではスクリュウ・
ホールは確保できるがプレートが薄く強度不足と感じ
られる場合がある．
　今回，このような不具合からプレートの選択に悩ん
だ猫の大腿骨粉砕骨折に対して 2.0mmカッタブルミ
ニ・プレートを 2枚重ねで使用したところ十分なプ
レートの強度とスクリュウ・ホールの確保により強固
な内固定が可能となり良好な結果が得られたので報告
する．

症　　　例

　日本猫，4ヶ月齢，オス，体重 2.0kgが左側後肢挙
上にて来院した．初診時の一般状態は良好であったが，
左側大腿部の腫脹が認められた．レントゲン検査にて
左側大腿骨粉砕骨折を認めた（写真 1・2）．
　術前検査として胸部レントゲン検査（正面像，側面
像）と血液検査（CBC，GLU，BUN，GPT，電解質）
を実施したが異常は認められなかった．

治療および経過

　100％室内飼育であるが多頭飼育のため骨折時の状
況は不明であった．術式について飼主から受傷時の状
況が不明であることの不安や多頭飼育であること，こ
の猫が治療に協力的ではないことから術後管理を必要
とせず，強度が十分な固定方法を選択して欲しいとの
要望があった．骨折後 2日目に内固定法による整復を
実施した．その術式としては，骨折の状態と術後管理
の面からプレート法による整復を選択した．
　まず，静脈確保後，塩酸メデトミジン 50μ/kg<SC>
及び塩酸ケタミン 5mg/kg<IV>にて麻酔導入し，気管
チューブ挿管後，イソフルレンにて麻酔維持を行った．
大腿骨へのアプローチは定法に従い大腿部外側の大腿
骨のライン上を切皮し，続いて大腿筋膜張筋を切開し
て外側広筋と二頭筋を鈍性分離し，大腿骨を露出した．
まず，近位の大腿骨頚にまで及ぶ骨折は 1.5mmの皮
質骨スクリュウをラグ・スクリュウとして使用し，1
つの大きな斜骨の状態にしてから遠位と近位の骨折を
同じくラグ・スクリュウにて整復した．ラグ・スクリュ
ウ法により 1本の骨に整復した後，大腿骨外側に合わ
せて 2.0mmカッタブルミニ・プレートをベンデイン

グし，大腿骨のライン取りしてプレートの装着具合を
確認したが，骨折の状態から強度面での不安が残った．
そのため，2.7mmD.C.P.の使用を試みたが，穴間ピッ
チが広く固定に十分な数のスクリュウが使用できな
かったため適応ではないと判断した．そこで，固定に
十分なプレートの強度と使用スクリュウ数を確保でき
る方法として 2.0mmカッタブルミニ・プレートを 2
枚重ねて使用（今回は大腿骨側には厚さ 1.0mmカッ
タブルミニ・プレート，外側には厚さ 1.5mmR.C.P.を
使用）する方法を用いた（写真 3）．近位は 6皮質を捕
らえたスクリュウ固定ができなかったため第三転子か
ら大腿骨頸を経由して大腿骨頭に及ぶスクリュウ固定
を行った（写真 4）．結果的には，プレート上の遠位か
ら 6本目のスクリュウはラグ・スクリュウとして使用
し，プレート反対側の内側皮質との固定ができたため
さらに固定強度を上げることができた（写真 5・6）．
若齢猫であり 1.5ヶ月後には十分な骨癒合が認められ
たのでプレート除去を行った（写真 7・8）．治療期間
中にケージレストや外固定は実施しなかったがインプ
ラントの破綻は無く固定強度と QOLともに良好な維
持ができた．

写真１　術前のX線写真　前後像

写真２　術前のX線写真　側面像



─ 65 ─

広島県獣医学会雑誌　№ 24（2009）

考　　　察

　今回の症例は猫の月齢と骨折の状態から本来は内転
筋を温存したままピンとワイヤーによる整復固定が望
ましいと思われるが，飼育環境，猫の性質，飼い主の
要望（十分な強度のあり術後管理が不要な術式）から
術式の選択に悩んだ．結果的にプレート法を選択した
が，より安定した強度を得るため動物整形外科病院の
樋口雅仁先生の手法であるプレートを 2枚重ね（今回
は 2.0mmカッタブルミニ・プレートを使用）で使用
する方法により，固定に十分なプレートの強度とスク
リュウ・ホールの確保が可能となった．しかしながら
解剖学的整復と固定強度を優先したため内転筋を骨膜

から分離したため生物学的整復を妨げてしまったこと
はデメリットであった．
　治療期間を通してケージレストや外固定は実施しな
かったが，プレートの破綻等のトラブル無く骨癒合に
導くことができたことから大変有効な手術方法である
と考えられた．
　この方法はプレーティングのバリエーションを広げ，
より多くの骨折への対応を可能にすると考えられた．
また，ミニチュア・ダックスフントなど骨幹の短い（特
殊な形態の骨）犬種や肥満のため体重の割に骨幹の細
い動物の骨折への対応も期待できると考えられ，さら
に症例を蓄積したいと考えている．

写真３　2枚重ねした 2.0mmカッタブルミニ・プレート
　　　　下側：厚さ 1.0mmカッタブルミニ・プレート
　　　　上側：厚さ 1.5mm R.C.P.

写真４　術中写真　近位のスクリュウ固定

写真５　術直後のX線写真　前後像

写真８　術後 1.5 カ月（プレート除去時）のX線写真　側面像

写真６　 術直後の X線
写真　前後像

写真７　 術後 1.5 カ月（プレート除
去時）のX線写真　前後像
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重度肺高血圧症を伴う三尖弁閉鎖不全症に
Pimobendan併用療法を実施した犬の 1例

有田　申二　　有田　　昇

A dog in which Pimobendan combined therapy was implemented for tricuspid 

insuffi ciency accompanied by severe pulmonary hypertension

SHINJI ARITA,  NOBORU ARITA

Arita Animal Hospital, Iida83-1 Hachihonmatu-cho Higashi-Hiroshima city 

Hiroshima Prefecture, zip 739-0141, Japan

SUMMARY

    A male 6-year-old Pekinese with astasia, dyspnea, and shock visited the hospital. 

The dog was diagnosed with tricuspid insufficiency accompanied by severe pulmonary 

hypertension based on echocardiography. In addition, verruca was suspected on echo of the 

tricuspid valve leafl et. The concomitant use of Pimobendan (product name: Acardi) could 

reduce the maximum systolic tricuspid valve regurgitation and improve right ventricular 

and pulmonary arterial pressures. However, the dog died on day 38 after the initial visit.

要　　　約

　6才のオスのペキニーズが起立不能，呼吸困難，ショック状態で来院した．心エコー図検査
にて重度肺高血圧症を伴う三尖弁閉鎖不全症と診断した．また，三尖弁尖には疣贅を疑うエ
コー像がみられた．Pimobendan（販売名アカルディ）を併用することにより，早期に収縮期
三尖弁最高逆流速は低下し，右室圧と肺動脈圧を改善することができたが，初診時から 38日
目に突然死した．

有田綜合動物病院（〒 739-0141　広島県東広島市八本松町飯田 83-1）
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は　じ　め　に

　Pimobendan（以下 Pim）は心筋収縮タンパクの
Ca2＋感受性増強による強心作用に加えて，ホスホジエ
ステラーゼⅢ（以下 PDEⅢ）阻害作用による血管拡
張作用を有する強心剤として位置づけられている．そ
こで Pimの前負荷と後負荷の軽減および心拍出量の増
加効果を期待し，今回肺高血圧症（以下 PH）を呈し
た三尖弁閉鎖不全症（以下 TR）の犬に対し治療を実
施し，知見が得られたのでその概要を報告する．

症　　　例

　6才のオスのペキニーズ．犬の美容室から帰宅後調
子が悪いと来院され，起立不能，低体温，チアノーゼ，
努力性呼吸，股動脈の低下がみられ，ショック状態を
呈していた．症例は 1才時から毎年フィラリア予防を
行っており，2才時にはケンカ外傷にて，左眼球摘出
手術をうけている病歴がある．

検査成績

1）初診時血液検査所見（表 1）：
　 　軽度貧血，CPK上昇，軽度黄疸所見，ALP上昇
がみられ，mf（－）であった．

2）初診時胸部レントゲン所見：
　 　間質パターンと肺胞パターンと思われる肺野不透
過性亢進像がみられた．また，左右後葉肺動脈拡張
がみられ，右心系拡大もみられた（写真 1）

3）初診時心エコー図検査所見：
　 　右側からの四腔断面カラードプラ法では，TRの
ため収縮期に右房においてモザイクパターンを呈し
ていた（写真 2）．左側からの四腔断面では右房右室
の拡大と，三尖弁尖には疣贅を疑うエコー像がみら
れた（写真 3）．連続波ドプラ法における収縮期 TR
は 5.23m/秒で，右房右室の圧較差は 109mmHgで
あった（写真 4）．これより推定される収縮期右室圧
と肺動脈圧は 119mmHgであった．また，右室流出
路障害や先天性の心疾患は確認されず，僧帽弁逆流

表１　血液検査所見（初診時）

HCT（％） 36 GPT（U/l） 47

HGB（g/dl） 10 TBIL（mg/dl） 0.6

WBC（μL） 9800 ALP（U/l） 817

PLT（× 103/μL） 280 ALB（g/dl） 3.1

BUN（mg/dl） 27 Na（mEq/L） 141

CRE（mg/dl） 0.3 K　（mEq/L） 4.7

CPK（U/l） 739 Cl（mEq/L） 106

GOT（U/l） 43

写真１

写真２

写真３

写真４
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善した（表 4）．胸部レントゲン検査でも，肺野硬化像
は改善し，心臓の輪郭がはっきり認められるようになっ
た（写真 6）．そして呼吸正常，活動良好，食欲旺盛の
ため退院とした．退院時は 1日 1回投与で血漿中濃度
曲線下面積が大きく，低価格である理由から，抗生物
質をマルボフロキサシン 5mg/kgSIDに変更し，Pim，
ジピリダモール，ブロムヘキシン，塩化リゾチームは
継続した．

　第 14病日では一般状態良好であるが，心エコー図検
査にて退院時よりも TR流速の悪化と，三尖弁尖の疣
贅の腫大化（写真 7）がみられたため，心肥大の改善
と心筋の線維化抑制を期待して，アンジオテンシンⅡ
受容体拮抗剤（以下 ARB）であるカンデサルタン
0.2mg/kgSIDを追加した．しかししばらくして食欲旺
盛だがやや活動不耐性との報告をうけた．そこでカン
デサルタンを中止し，プロスタサイクリン製剤である
ベラプロストナトリウムを低用量（0.5μg/kgSID）で

やフィラリア虫体も認められなかった．以上の検査
結果から，重度 PHによる右心不全と診断した．

治療と経過

　初診時体温 36.8℃，心拍数 140bpm，チアノーゼ，
呼吸困難，起立不能であり，ショック状態とうっ血性
右心不全の改善を目的に入院とし，ICU装置内で酸素
吸入を行った．また同時にネブライザー（ゲンタマイ
シン､ ブロムヘキシン）も実施した．静脈確保し少量
の 5％ブドウ糖の持続点滴 1ml/kg/hrを行うとともに，
塩酸ドパミン 3μg/kg/分にて実施，フロセミド 2mg/
kg，アンピシリン 30mg/kg，デキサメタゾン 0.1mg/
kg静脈投与し，アミノフィリン 5mg/kg皮下投与した．
　第 2病日では体温 38.5℃，心拍数 150bpm，舌の色
も赤味を帯び，起立し，尻尾を振るようになる．しか
し血液凝固亢進状態（表 2）と PHからおこる肺血栓
塞栓症や DICを危惧して，メシル酸ガベキサート
2mg/kg/hr持続点滴を行った．また食欲出現したため
Pim 0.25mg/kgBID，抗血小板作用のあるジピリダモー
ル 1.4mg/kgBID，ブロムヘキシン 0.4mg/kgBID，塩
化リゾチーム 5mg/kgBIDの経口投与も開始した．エ
コー所見では右側からの左室短軸像にて，FSは 43％
で維持されていた．しかし拡張期に心室中隔は左室側
に圧迫されており（右室容量負荷所見），収縮期におい
ても心室中隔は左室側に圧迫されていた（右室圧負荷
所見）（写真 5）．また，TR流速は 5.65m/秒（圧較差
128mmHg）であり，これより推定される収縮期右室
圧と肺動脈圧は 138mmHgであった．初診時より逆流
速が速くなっているのは，血圧が改善したためと思わ
れた．

　第 3病日は血圧正常（表 3），心拍数 144bpm，呼吸
状態も良好で第 2病日と同様の治療を行った．
　第 4病日の心エコー図検査では，TR流速 4.42m/秒
（圧較差 78.3mmHg）で，推定される収縮期右室圧と
肺動脈圧は 88.3mmHgと，第 2病日よりもかなり改

表２　血液凝固系検査

フィブリノーゲン 515mg/dl （基準値 175～ 255マルピー）

APTT　15秒 （基準値 18.0～ 26.0マルピー）

表３　オシロメトリック法による血圧測定

収縮期圧 125mmHg

拡張期圧 79mmHg

平均血圧 87mmHg

表４　心エコー図検査の推移

初診日 第 2
病日

第 3
病日

第 4
病日

第 14
病日

TRmax（m/s） 5.23 5.65 4.59 4.42 4.85

推定される右室圧と
肺動脈圧（mmHg） 119 138 94 88.3 104

写真 6

写真５
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併用すると良好に維持できていた．しかし，初診から
38日目に突然死したとの報告をうけた．

考　　　察

　PHとは，収縮期肺動脈圧が 35mmHg以上となった
病態１）であり，人医領域では原因の明らかな二次性
PHと，原因不明の原発性 PHに大別され，いずれの
原因でも予後不良で早期に右心不全が進行し，突然死
を招くことも多いとされている．また人では収縮期肺
動脈圧が 60mmHgで息切れ，呼吸困難，むくみなど
の右心不全症状がみられ在宅酸素が必要になる．本症
例はチアノーゼ，呼吸困難，起立不能がみられ，まさ
にこの右心不全状態であった．
　初診時の血液検査所見として TBILの軽度上昇，
ALPの上昇がみられたが，これは腹部エコー検査にて
肝静脈の軽度拡張が確認されたため，胆汁のうっ滞に
よるものと思われた．CPKの上昇については，心エ
コー検査にて三尖弁尖の疣贅が疑えたため，細菌性心
内膜炎によるものではないかと思われた．しかし血液
好気性・嫌気性培養検査は陰性であった．これは高熱
時では細菌が検出されやすいが，本症例では低体温時
に採血を行った事が，細菌を検出できなかった要因の
ひとつとではないかと考えられた．また，非細菌性の
疣贅性心内膜炎２）が報告されており，本例もこれに当
たる可能性がある．
　人医領域においては，PHでは血栓塞栓症が発生す
るリスクが高いため，ワルファリンを投与する．本症
例の死亡原因も重度 PHのため，肺血栓塞栓症が十分
考えられた．また，三尖弁尖の疣贅が腫大化してきた
ことから，ジピリダモールではなくワルファリンを投
与すべきだったかもしれない．もう 1つ突然死の原因
として考えられるのは，低用量ではあるが血管拡張薬
であるベラプロストナトリウムをジピリダモールと併
用したことである．これらは抗血小板作用があるため，
脳出血を起こした可能性も否定できない．いずれにし
ても飼主の同意を得られず病理解剖を行えなかったた
め，直接の死亡原因を確定することは難しい．また，
免疫介在性疾患を疑って抗核抗体検査も実施したが陰
性であった．
　本症例の病態として，ここまで重度の PHが心内膜

炎による TR単独で起こることは考えにくい．推測の
域を出ないが，PHから二次性に TRが起こり，同時
に 2才時に受けたケンカ外傷から感染し，三尖弁尖に
疣贅を形成したのではないかと思われた．
　PHの治療として酸素吸入が大事であることは言う
までもないが，肺動脈圧を低下させ，なおかつ心拍出
量や体血圧は低下させないことが理想である３）．その
ため本症例に PDEⅢ阻害作用による血管拡張と同時
に，強心作用のある Pimを他剤と併用することにより，
早期に重度右心不全を改善することができた．また，
Pimに血管拡張作用があるため，静脈系を拡張させる
硝酸剤は前負荷を軽減させすぎによる低血圧を危惧し，
今回は使用しなかった．そして利尿剤使用においても
前負荷軽減と，血液濃縮による肺血栓症を誘発するお
それがあるため，第 2病日までの投与で終了した．ま
た本症例では使用していないが，原発性 PHに対する
クエン酸シルデナフィルに対する効果も報告されてお
り４），使用してみる価値はあると思われた．今後は，
獣医学領域では原因別の PHの治療基準が明確に示さ
れているわけではないので，治療効果や予後に関する
多くの報告がなされることを期待する．

文　　　献

１） Rich S: Pulmonary hypertension, Heart Disease: 
A Textbook of  Cardiovascular Medicine, 
Braunwald E ed, 5th ed, 1908-1931, WBsaunders, 
Philadelphia(1997) 

２） 柴崎文男：犬の疣贅性心内膜炎の 1症例 ,第 6回
小動物臨床研究会年次大会，38（1985）

３） 山崎泰宏ほか：肺高血圧を伴う肺気腫患者の循環
動態および血液ガスに及ぼす Pimobendanの急性
効果 ,日本呼吸器学会誌，35，847-853（1997）

４） 豊島弓子，新谷ゆう子，豊島博昭：原発性肺高血
圧症と思われたパピヨンに内科治療で改善を見た
1例．MVM 86;38-4,2005.

写真 7
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保冷剤に含まれるエチレングリコールにより
起立不能を呈したチワワの 1例

田内　利樹　　大杉真由子　　久保田　誠　　麻生　摂子　　麻生　暁秀
（受付：平成 21年　月　日）

A Chihuahua with astasia caused by ethylene glycol included 

in a refrigerant on accidental ingestion

TOSHIKI TANAI,  MAYUKO OOSUGI,  MAKOTO KUBOTA,

SETUKO ASOU,  and TOSHIHIDE ASOU

Asou Animal Hospital 330-3, Imazu-chou, Fukuyama-si 729-0111

SUMMARY

    Ethylene glycol poisoning was caused by the accidental ingestion of a refrigerant. 

Symptoms of mild depression and astasia developed in a short period after ingestion. 

The symptoms were immediately improved on emetic treatment, auxiliary infusion, and 

diuretic treatment. No sign of renal insuffi ciency was noted. The treatments were stopped 

on the 6th treatment day. 

要　　　約

　保冷剤誤飲によるエチレングリコール中毒の症例．誤飲により短時間で軽度沈鬱，起立不
能の症状が発現．催吐処置，補助輸液および利尿処置により，急速に症状は改善．腎不全徴
候も見られず，第 6病日に治療終了となった．

あそう動物病院（〒 729-0111　広島県福山市今津町 330-3）

は　じ　め　に

　エチレングリコール（以下 EG）は，甘みのある液
体で，不凍液や保冷剤などに使用されている．摂取さ
れた EGは腸管から急速に吸収される．この際，胃内
に食物があればその吸収が遅れる．吸収された EGは，
肝臓にてアルコール脱水素酵素により代謝されるか，
未代謝のまま尿中に排泄される．EGの代謝産物によ

る代謝性アシドーシス，および腎尿細管への障害など
から，中枢神経抑制作用，急性腎不全，低 Ca血症な
どの症状が見られ，障害が重度だった場合は死亡，そ
こに至らなかった場合でも慢性腎不全に移行するケー
スもある．
　近年では，保冷剤でも高分子凝集剤や樹脂分が使わ
れているものがほとんどで，このようなものでは毒性
も低く，大量に誤飲しなければ問題にならない．しか
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し，EGを使用した保冷剤では少量の誤飲でも重篤な
状況を引き起こすことがある．今回，EG誤飲により
起立不能を呈した症例に遭遇したので報告する．

症　　　例

　チワワ．避妊メス．体重 2.8kg．8歳．保冷剤を食べ
てしまったと連絡があり，急いで来院を指示．連絡時
の症状は，それほど顕著ではなく，多少ふらついてい
るという程度だったが，移動中の 30分程度で症状が進
行し，軽度の沈鬱および起立不能の状態となった．

治療および経過

　オキシドール経口投与，およびトラネキサム酸静脈
投与による催吐処置を行った．これにより，直前に食
べていた食事，および誤飲していた大量の保冷剤を回
収した．同時に，脱水の補正や利尿の促進のため，補
助輸液と利尿処置を行った．
　血液検査所見では，Gluおよび Cholの上昇，正常範
囲ではあるが Caの低下が見られた（表 1）．静脈血血
液ガスの測定では，pH7.417，HCO3　22.8mmol/L，
BE0.4mmol/Lであり問題は見られなかった．治療開始
1時間程度で歩行可能な状態にまで改善した．その後
も，腎不全の発現を考慮して輸液治療を続行した．

　第 2病日には沈鬱状態，ふらつきは完全に解消し，
飲食ともに良好だった．血液検査所見でも BUN11 
mg/dL，Cre0.7mg/dLと正常範囲であり，尿量の低下
もなかったことから，輸液を終了し，自宅にて経過観
察とした．
　第 6病日での血液検査でも高窒素血症は認められず，
尿量も正常，尿比重の低下もなく，尿へのシュウ酸カ
ルシウム結晶の出現も確認されなかったことから治療
終了とした．

表１　症状発現時の血液検査所見

BUN 13mg/dL Na 156mmol/L

Cre 1.2mg/dL K 3.8mmol/L

Ca 8.7mg/dL Cl 118mmol/L

TP 6.3g/dL HCT 39％

Alb 3.3g/dL HGB 16.3g/dL

Glob 3.0g/dL WBC 9770/μL

ALT 55U/L  NEU 6100/μL

AST 19U/L  LYM 2820/μL

ALKP 97U/L  MONO 660/μL

Chol 417mg/dL  EOS 170/μL

Glu 167mg/dL  BASO 10/μL

PLT 352K/μL

考　　　察

　EG中毒では，摂取した量・時間経過によって臨床
症状が多様に変化する．EGの LD50は犬で 6mg/kg
とされている．今回摂取した保冷剤の EG含有量は
30％だったため，致死量には保冷剤の重量として，
60g以上の摂取が必要となる．今回の症例では摂取量
は 40gと比較的多かった．EGに限らず異物の摂取に
よりショック状態を呈する場合もあるが，オーナー目
前での摂取だったことから EG摂取が明白だったこと，
催吐によりほとんどの保冷剤を回収できたこと，治療
までの時間が短時間だったこと，直前に食事をとって
いたため EGの吸収が遅れたことなどの要因により，
比較的軽い症状のみで改善したのではないかと考えら
れる．
　保冷剤での急性期の症状は，未代謝の EGの影響に
よるもので，吸収後 30分～ 12時間で症状が現れる．
沈鬱，運動失調などの中枢神経抑制作用および代謝性
アシドーシス，嘔吐，多飲多尿が認められる．これら
の症状は，EGが代謝，排泄されるにつれて減退して
いく．
　その後，24～ 48時間で腎不全徴候が認められる．
これは EG代謝産物の細胞毒性による，腎尿細管上皮
の損傷による．
　初期の治療では，EGの代謝産物生成を抑制し，そ
の排泄機能を高めることが目的となる．摂取後 2時間
以内であれば，催吐や吸着剤を用いた胃洗浄などを行
い，吸収前の EGを回収する．また，輸液や利尿剤の
投与により尿量の確保，脱水の補正を行う．また，ア
ルコール脱水素酵素と競合させ EGの代謝を抑制，未
代謝のまま排泄させるため，エタノールや 4メチルピ
ラゾールも使用される．早期治療の機会を逃してしまっ
た場合，ほとんどの場合で腎不全に対する治療が必要
となるが，予後不良である．その点においても，早期
発見・治療が重要である．
　本症例では，誤飲して治療開始までが短時間だった
ため，その後の経過も良好であった．理想的には自宅
で催吐処置を行えればより万全だったかもしれない．
　保冷剤自体には成分表記が行われていないものが多
く，内容確認が困難なこともある．保冷剤の種類にも
よるが，高分子凝集剤や樹脂分からなる保冷剤は冷却
時に硬化するが，EGを含むタイプのものは完全には
凍結せずゲル状のままである．これらの性状の違いか
ら簡易での判別が行える．近年では，メーカーの企業
努力により EGの使用自体も少なくなり，万が一の場
合でもより毒性の出にくい成分に変更されている．（写
真 1）
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　動物への安価な暑さ対策として，保冷剤が使用され
ていることもあるため，われわれ獣医師はオーナーに
誤飲の危険性を呼びかけるとともに，誤飲してしまっ
た場合に，迅速かつ適切な対応をとることが必要だと
思われる．

文　　　献

１） 鵜飼卓：急性中毒処置の手引き，日本中毒情報セ
ンター編，第三版，232～ 233，株式会社じほう，
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２） Mathews K. A.：小動物の緊急療法マニュアル，
安川明男訳，初版，268～ 271，メディカルサイ
エンス社，東京（1999）

３） 喜多浩二 et. al.：犬のエチレングリコール中毒の
2症例，第 19回動物臨床医学会年次大会（1998）

４） 柴崎祐也 et. al.：猫のエチレングリコール中毒の
1例，第 22回動物臨床医学会年次大会（2001）

写真１　EG含有タイプの保冷剤　冷凍保存してもゲル状のまま
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肺動脈狭窄症に対し経心室肺動脈拡張術を行ったチワワの 1例

園田　康広１）　長澤　　裕２）　長澤　晶子２）　上岡　尚民３）

（受付：平成 20年 10月 27日）

A Chihuahua that underwent transventricular pulmonary artery dilation for 

pulmonary artery stenosis

YASUHIRO SONODA1),  HIROSI NAGASAWA2),  MASAKO NAGASAWA2),  and NAOTAMI UEOKA3)

1)  Sonoda Animal Hospital 2-19-50, Yagi, Asaminami-ku, Hirosima 731-0101

2)  Aki Pet Clinic 1-21-29, Yahata, Saeki-ku, Hirosima 731-5116

3)  Ueoka Animal Hospital 2-18-11, Yoshijimahigasi, Naka-ku, Hirosima 730-

0822

SUMMARY

    A 3-month-old Chihuahua had a heart murmur, and was examined at the request of its 

owner. The dog was diagnosed with moderate pulmonic stenosis (PS). Only follow-up was 

conducted. At the age of 8 months, the dog presented syncope and atrophy. Therefore, the 

beating heart block modifi ed method was employed for transventricular pulmonary artery 

dilation. Five years have passed since the operation. The dog has followed a favorable 

course without attacks.

要　　　約

　3ヶ月齢のチワワに心雑音があったため，飼い主の要望により精査を実施したところ，中等
度の肺動脈狭窄（PS）と診断した．経過観察のみとしていたが，8ヶ月齢時になり失神・虚
脱が認められるようになったため，心拍動下にて径心室肺動脈拡張術の一つである，ブロッ
ク変法を試みた．術後，5年経過しているが，発作を起こすこともなく良好に推移している．

１）そのだ動物病院（〒 731-0101　広島県広島市安佐南区八木２丁目 19-50）
２）安芸ペットクリニック（〒 731-5116　広島県広島市佐伯区八幡１丁目 21-29）
３）うえおか動物病院（〒 730-0822　広島県広島市中区吉島東２丁目 18-11）

序　　　文

　肺動脈狭窄症（PS）は，右室流出路から主肺動脈に
かけてのいずれかに狭窄が認められる疾患で，固定し
た線維性病変または肥厚した心筋が狭窄の原因となる
先天的心疾患で，症状が進行するにつれ，右室収縮期

圧上昇により不整脈や突然死を起こすことがある１）．
外科治療は，頚静脈からの経皮的バルーンカテーテル
による弁口拡張術や体外循環下における開心術も数多
く報告されている２）３）．しかしながら，これらの方法
では症例の体格がある程度大きくなければ実施できず，
若齢のチワワ，マルチーズ等の小型犬種には実施がか
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　カラードップラー検査；肺動脈狭窄部以降より，主
肺動脈の拡張が観察され，収縮期にモザイクパターン
が認められた．（写真 3）．

　心エコー連続波ドップラー検査；主肺動脈にサンプ
ルボリュウムを置き狭窄部流速を測定した．その結果
肺動脈流速は 4.3m/sで，圧較差は 74mmHgと推測さ
れた（写真 4）．

なり困難なのが現状である．このような症例に対して
は，心臓拍動下において右室流出路より拡張器等を刺
入して狭窄を拡張する心内手術が選択されるが，小型
犬に応用した報告はあまりない４）．今回，失神・虚脱
を呈した小型犬の肺動脈狭窄症に遭遇し，心拍動下に
て外科的狭窄拡張を試み，良好な結果を得ることが出
来たので報告する．

症　　　例

　チワワ，雄，8ヶ月齢，体重 2.3kgで，他院にて心
雑音の指摘を受け当院に紹介された．3ヶ月齢時に飼
い主の要望により精査を実施ところ，中等度の肺動脈
狭窄（PS）と診断．その後，臨床症状は特に認められ
ず，経過観察のみとしていたが，3ヶ月齢になり失神・
虚脱が認められるようになったため，再度検査を実施
した．

検　　　査

１．血液検査
　血液検査では TP，肝パネル，BUN等の異常はなく，
特に問題は認められなかった．（表 1）

２．胸部X線検査
　胸部 X線検査ではラテラル像において胸骨面と接地
面の拡大，VD像において 6時から 9時方向において
の心拡大が認められ，右心系の拡大が観察された．
VHSは 13.6，CTR60％であった．（写真 1）．

３．心エコー検査
　Bモード検査；右心内圧の上昇に伴い右心自由壁の
肥厚，また心室中隔の左心室側への変位が認められた．
（写真 2）．

表 1　血液検査

PCV 54％ AST 22IU/l

RBC 686×104/dl ALT 52IU/l

Hb 10.5g/dl BUN 19.7mg/dl

TP 7.0g/dl Cre 0.8mg/dl

II 2 Ca 10.5mg/dl

WBC 15400/μl Glu 109mg/dl

Band 0/μl CPK 131IU/l

Seg 10780/μl Cho 260IU/l

Lym 3850/μl Na 146mmol/l

Eo 770/μl K 3.9mmol/l

Mon 0/μl Cl 111mmol/l

Bas 0/μl

PLT 30.2×104/dl

写真１　胸部X線検査
右心系の拡大が観察される．VHS13.6，CTR60％

写真３　心エコー検査　カラードップラー検査
RVOT：右室流出路　MPA：主肺動脈
MPA内にモザイク状の乱流が認められる

VD像 ラテラル像

収縮期

RV

RVOT

MPA

LV

拡張期

写真２　心エコー検査　Bモード左室長軸像検査
RV：右心室　　LV：左心室

右心自由壁の肥厚，また心室中隔の左心室側への変位が観察される
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　以上，3ヶ月齢時には，圧較差 55mmHgと測定され
無症状肺動脈狭窄症であった症例が，時間の経過と共
に，圧較差も 74mmHgと若干の上昇が認められるよ
うになり，また症状として失神・虚脱が認められるよ
うになったため飼い主と相談の上，手術に踏み切るこ
ととなった．

４．心臓カテーテル検査および手術術式
　手術を実施する前に，心カテーテル検査を行った．
右頚静脈から右心室内へ造影用ピッグカテーテルを挿
入しイオパミオドール（イオパミロン 370）を 5ml注
入した．右心室からの選択的肺動脈造影像では，弁性
の肺動脈狭窄と狭窄部後拡張が認められた（写真 5）．
　麻酔は硫酸アトロピン，マレイン酸アセプロマジン
投与後，プロポフォールにて導入しイソフルレン吸入
麻酔維持にて行った．

　術式は，左側第 4－ 5肋間を開胸して胸腔内へアプ
ローチした．心膜を横隔神経の腹側縁で切開し，心膜
テントを作成して術野を確保した．狭窄部は肉眼また
触診で確認できたため，その部位に導入するモスキー
ト鉗子をあてがい，右室流出路から刺入する部位を決
定した．その部位に 4－ 0ポリプロピレン縫合糸にて
タバコ縫合をかけターニケット装着を施した．続いて
11番の尖刃にて同部位を刺入した．この部位からター
ニケットを緩め，止血コントロールしながらモスキー
ト鉗子を刺入し，軽く開きながら狭窄部を探り，肺動

脈内へ鉗子先を進めた．鉗子を開くことで肺動脈破裂
をきたさないよう慎重に立開裂・横開裂を行った．こ
の操作を，鉗子を引き抜き，肺動脈の状態を確認しな
がら数回繰り返した（写真 6）．また，狭窄解除の程度
を知るために，右心内圧を測定した．

　左頚静脈よりカテーテルを挿入し，右室内圧測定を
行った．右心内圧は術前は，収縮期 96mmHgであっ
たものが術後 65mmHgと低下が確認されたので終了
とした．手術終了後，麻酔からの覚醒もよく，術後虚
脱も認められなくなった（図 1）．

　術後 5年経過しているが，発作等も認められず，順
調に経過してる（写真 7）．

写真 5　選択的肺動脈造影検査

PA：主肺動脈　RV：右心室
 ＊：狭窄部

PA

RV
＊

拡大写真

PA：肺動脈
RV：右心室

PA

RV

写真４　心エコー検査　連続波ドップラー検査
肺動脈流速は 4.3m/s で，圧較差は 74mmHg と推測される

写真 6　術中所見と模式図

術前

術後

●右心内圧は収縮期 96mmHg から 65mmHg と低下した
図１　術中の右心内圧検査
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考　　　察

　肺動脈弁狭窄症は，固定した線維性病変または肥厚
した心筋が弁下部狭窄の原因となり，心収縮期におけ
る流出路の機能的な狭窄を引き起こす疾患である．そ
のため右室内圧が上昇し右室心筋壁の肥厚が顕著にな
り，重度な場合，肺高血圧とともに三尖弁閉鎖不全等
を起こし，死に至る場合がある．１）そのため狭窄の程
度や重症度を判定した上で，薬物療法などの内科療法
または低体温法や体外循環法などによる外科的治療を
選択することが望ましい．外科的療法の手技には経皮
的バルーンカテーテル法，開胸下における心内手術法
がある．今回は犬か小さくカテーテルを用いた場合，
操作が非常に困難を極めることが予想されたので，心
内手術法を選択した．
　ブロック法に代表される心臓拍動下に於ける心内手
術法は特殊な設備を必要とせず，目的とする患部に効
果的な処置を施すことができる優れた方法である．４）

しかしながら経皮的バルーンカテーテル法に比べ組織
への侵襲性は高く，術者の経験に頼らざるを得ない欠
点がある．本症例では実施しなかったが，止血のコン
トロールを最小限にするため，タバコ縫合部を二重に
施こしたり，術中に超音波検査を行うなど，手術の安
全性，確実性を増す対策が必要であると考えられた．
狭窄の解除の程度は術前術後の右心室圧を測定するこ
とで改善の有無を判断したが，より確実性を増す為に
肺動脈内圧を測定し肺動脈－右室間の圧較差を測定す
べきであると思われた．今回の症例では，術後の発作
もなく順調に経過しているが，合併症として手術直後

の肺水腫が少なからず報告されており５），拡張後の観
察も含め，慎重な対応が望ましいと考えられた．
　今回の症例のように，バルーンカテーテル法のよう
な拡張術や開心術に適さない非常に小型な症例に対し
ては，有効であると考えられる．今後，さらなる経験
を重ね，手術適期・適応症などを検討する必要がある
と思われた．
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VHS・CTRともに上昇認められず

肺動脈流速 3.5m/s　圧交差 49mmHg

写真７　術後 5年レントゲン・エコー所見
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広島市と畜場における牛盲腸便中の
カンピロバクター保菌状況と検査方法

兼重　泰弘　　古田　喜美　　中尾　芳浩
児玉　　実　　佐伯　幸三　　迫田　　望

（受付：平成 20年 12月 5日）

Campylobacter contamination in bovine cecal feces from slaughterhouses

in Hiroshima City and a test method

YASUHIRO KANESHIGE,  KIMI FURUTA,  YOSHIHIRO NAKAO,  

MINORU KODAMA,  KOUZOU SAIKI,  and NOZOMU SAKODA

Hiroshima City Meat Inspection Offi ce

1-11-1, Kusatsuminato, Nishi-ku, Hiroshima 733-0832

SUMMARY

    Campylobacter contamination was studied in bovine cecal feces. This study showed a 

higher Campylobacter detection rate in cecal feces (45%) than that in bile (37.7%). The 

Campylobacter detection rate tended to be higher in younger cows. The PCR method used 

herein is based on the rapid Multiplex method, which is considered to be useful for species 

identifi cation of Campylobacter.

要　　　約

　牛盲腸便を用い，カンピロバクターの保菌状況を確認した．今回の調査では，盲腸便中の
カンピロバクターの検出率（45％）は胆汁を用いた調査結果（37.7％）よりも高い値を示した．
また，年齢の低いものほどカンピロバクターの検出率が高い傾向がみられた．今回使用した
PCR法は，迅速マルチプレックス法によるもので，カンピロバクターの種別同定に有用なも
のであると思われた．

広島市食肉衛生検査所（〒 733-0832　広島市西区草津港一丁目 11-1）
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序　　　文

　カンピロバクター属菌は 2005年現在，17種類が知
られているが，このうち Campylobacter. jejuni（以下，
C. jejuni）と Campylobacter. coli（以下，C. coli）の 2
菌種が食中毒菌に指定されている．また，厚生労働省
の平成 18年食中毒発生状況によれば，因物質別の事件
数，患者数とも，カンピロバクターはノロウィルスに
ついで 2番目に多く，肉類及びその加工品での食中毒
に限れば，カンピロバクターは事件数，患者数とも最
も多いとされている１）．
　当検査所では，平成 16年に牛胆汁中のカンピロバク
ターの調査を実施し，37.7％の保菌率を確認したが，
今回は牛の盲腸便を検体としたカンピロバクターの保
菌状況をとりまとめたのでその概要を報告する．

材料と方法

１．材料
　平成 18年 1月から平成 20年 6月までに，広島市と
畜場に搬入された牛の盲腸便 587検体を用い検査した．
２．方法
　増菌培養にはプレストン液体培地 10mlを用い，こ
れに採取した盲腸便 1gを接種し，微好気状態で 42℃
24時間増菌培養後，スキロー寒天培地を用い同じく微
好気状態で 42℃ 24時間分離培養を行った．その後，
スキロー培地上から直径 1～ 3ミリの灰褐色の扁平コ
ロニーを釣菌し，純培養後標本を作成し，顕微鏡下で
S字状又はらせん状の形態を確認し，コークスクリュー
様運動を示したコロニーをカンピロバクター陽性とし
た．その後，馬尿酸分解試験を行うとともに，PCR法
によりカンピロバクター属菌及び C. jejuniと C. coliの
鑑別を行った．PCR法は平成 12年衛生微生物協議会
で紹介された Lindonら２）３）４）による迅速マルチプ
レックス法により，カンピロバクター属菌の判別と C. 
jejuniと C. coliの鑑別を同時に行った．

成　　　績

１．盲腸便からの菌検出状況（表 1）
　盲腸便 587検体中，267検体（45％）からカンピロ
バクターを検出した．また，検出されたカンピロバク
ター 267検体の内訳は，218検体が C. jejuni，49検体
が C. coliであった．
２．品種別菌検出状況（表 2）
　カンピロバクターは，交雑種 59％，乳用種 41％，
黒毛和種 33％が陽性を示し，交雑種，乳用種，黒毛和
種の順に高い検出率を示した．

３．年齢別菌検出状況及び比率（図 1）
　年齢別の検出状況では，20ケ月未満が陽性率 61％
であるのに対し，5歳以上は陽性率が 19％と，年齢の
低いものほど検出率が高く，年齢が上がるほど検出率
が下がる傾向を示した．特に，C. coliの検出率は C. 
jejuniと比べ，顕著に年齢による変化が見られ，3歳
以上のものでは検出されなかったが，C. jejuniは，5
歳以上でも 20％近い検出率が認められた．

考　　　察

　これまでの報告５）にもあるようにカンピロバクター
は，消化管内容物，胆汁の順に高い検出率を示してい
るが，今回の調査でも同様に，盲腸便中のカンピロバ
クターの検出率（45％）は当検査所で平成 16年に胆
汁を用いた調査結果（37.7％）６）より高い値を示した．
また，年齢別のカンピロバクターの検出率は，年齢の
低いものほど検出率が高く，年齢が上がるほど検出率
が下がる傾向を示し，前回の胆汁の調査６）と同様の傾
向がみられた．
　なお，今回カンピロバクターの種別同定に使用した
PCR法は，2種類のプライマーを混合した迅速マルチ
プレックス法によるもので，属・種の 2系の PCR反

表 1　盲腸便からのカンピロバクター属菌検出状況

検査頭数
陽性数

陽性数計（％）
C.jejuni C.coli

H18 287 114 24 138（48％）

H19 240 79 20 99（41％）

H20 60 25 5 30（50％）

合計 587 218 49 267（45％）

表 2　品種別のカンピロバクター属菌検出状況

検査頭数
陽性数

陽性数計（％）
C.jejuni C.coli

交雑種 177 88 18 106（59％）

乳用種 312 102 27 129（41％）

黒毛和種 98 28 4 32（33％）

図１　年齢別のカンピロバクター属菌検出状況及び比率
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応を同一条件で処理できるため，その反応時間は，通
常行われる PCR反応時間の約 1/3に短縮されている．
検査の簡便性と時間を考慮すると，今回使用した PCR
法は，大変有用なものであると思われた．
　今回の調査から 4割以上の牛が便中にカンピロバク
ターを保菌していることが確認され，と畜解体時及び
内臓検査時の消化管の慎重な取り扱いの必要性が改め
て示された．今後は，ふき取り調査等によりカンピロ
バクターの枝肉への汚染状況を調べ，今回の結果とと
もに衛生指導の一助にしていきたい．
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認定小規模食鳥処理場の衛生対策

井上　佳織　　松下　香織　　長澤　　元
山下　和子　　東久保　靖　　久保田早苗

（受付：平成 20年 12月 5日）

Hygienic measures in an authorized small-scale poultry slaughterhouse

KAORI INOUE,  KAORI MATUSHITA,  HAJIME NAGASAWA,  

KAZUKO YAMASHITA,  YASUSHI TOUKUBO,  and SANAE KUBOTA

Hiroshima Prefectural Meat Sanitation Inspection Station 1911-1,

Awaya-cho, Miyoshi, Hiroshima 728-0025

SUMMARY

    To investigate the sanitary state of one facility that slaughters a larger number of birds 

compared to other authorized small-scale slaughterhouses within the same jurisdiction, 

a bacterial contamination survey of the facility's equipment, instruments used for 

slaughter, slaughtered chickens, etc., a hygienic survey involving each treatment process, 

and a consciousness survey on employees' knowledge of hygiene were conducted. As a 

result, the inadequate handling of slaughtered chickens, such as insufficient washing 

and disinfection, was confi rmed on slaughtering. Therefore, the washing and disinfection 

methods and the process for packing slaughtered chickens were reexamined. Then, an 

"operation procedure sheet" was created to give instructions on processing.

要　　　約

　管内の認定小規模食鳥処理場の中で処理羽数が多い 1施設について衛生実態を把握するた
め，施設の設備，解体作業で使用する器具及び食鳥とたい等の細菌汚染調査，各処理工程の
衛生管理状況調査及び従事者の衛生知識に関する意識調査を実施した．その結果，設備等の
洗浄消毒不足，解体作業において食鳥とたいの不適切な取扱い等が確認されたため，洗浄消
毒方法及び食鳥とたいの処理方法の見直しを行い，処理方法については「作業手順書」を作
成し，これに従い処理するよう指導した．

広島県食肉衛生検査所（〒 728-0025　広島県三次粟屋町 1911-1）
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序　　　文

　近年，カンピロバクターを原因菌とする食中毒が多
く発生している１）．本食中毒は鶏肉を原因とする事例
が多いので，その発生を防止するために，食鳥処理場
においてはより一層の衛生対策が求められている．
　認定小規模食鳥処理場における衛生管理は経験的に
行われていることが多く，定期的に自主検査を実施し
ている施設も少ないため，年間 1～ 2回程度の監視で
は衛生実態を把握しにくい現状にある．そこで，管内
14施設の認定小規模食鳥処理場の中で処理羽数が多い
1施設について衛生実態調査を実施し，衛生対策を検
討した．

材料と方法

1　調査期間：平成 20年 5月から 7月
2 　調査施設：A認定小規模食鳥処理場（外剥ぎ処理，
成鶏処理羽数約 87,000羽／年，従事者 6名）

3 　細菌汚染調査：施設の設備等 15検体，解体作業時
に使用する器具等 43検体，食鳥とたい及び食鳥肉等
（胸部）33検体，計 91検体の拭取り及び採材を行い
（図 1），生菌数，黄色ブドウ球菌数，サルモネラ属菌，
カンピロバクターについて「食鳥処理場における
HACCP方式による衛生管理指針」（以下「管理指針」）
２）及び「食品衛生検査指針」３）に準じて検査を実施
した．

4 　衛生管理状況調査：「管理指針」及び厚生労働省通
知等４）を参考に処理工程別の衛生管理状況について
施設調査を行った．

5 　従事者の意識調査：食中毒等衛生知識に関する意識
調査を実施後，衛生対策を検討した．

成　　　績

１ 　「管理指針」を基にした細菌汚染調査及び衛生管理
状況調査結果（表 1）
　生菌数は，懸鳥用シャックル，湯漬槽，脱羽機，毛
焼き用シャックル，冷却槽において「管理指針」によ

る基準（洗浄消毒後の値）を超えた．これらの設備は
目視でも羽毛等の付着が確認され，特に懸鳥用シャッ
クルでの汚れが顕著であった．これら設備の洗浄はホー
スによる水洗浄だけで消毒は実施されていなかった．
　脱羽後の食鳥とたい，冷却後の食鳥とたい及び食鳥
肉等では，生菌数が「管理指針」による基準を超えた
検体はなかった．
　サルモネラ属菌，カンピロバクターは検出されなかっ
た．黄色ブドウ球菌は，湯漬水（処理中），脱羽後及び
冷却後食鳥とたいから各 1検体検出された．
２ 　解体作業における細菌汚染調査及び衛生管理状況
調査結果

（1）使用器具等の取扱い
　 　解体作業に使用する器具類（包丁，まな板，軍手，
タオル）（以下「器具類」）は，作業中バケツに汲置
きした湯（以下「バケツの湯」）で洗浄され消毒工程
はなかった．
　 　器具類及びバケツの湯の生菌数を経時的に調査し
たところ，バケツの湯の生菌数が最も多かった（図
2）．

　 　実験的にゴム手袋を装着し塩素消毒槽を設置して
作業を行った場合と，通常の作業を行った場合（軍
手装着，消毒槽なし）の生菌数を比較したところ，
軍手の方が 1オーダー高かった（軍手 8.3× 102～
4.1 × 103CFU/cm2，ゴム手袋 7.4 × 101 ～ 2.5 ×
102CFU/cm2）．

（2）食鳥とたいの取扱い
　 　冷却後コンテナ内で 1時間以上水切りした食鳥と
たいをコンテナから解体作業台に移す時，糞便が付
着した食鳥とたいは，床に放置され糞便付着部位は
タワシ（黄色ブドウ球菌 4CFU/cm2検出）で洗浄さ
れていた．
３　従事者の意識調査
　衛生管理状況調査で不適切な取扱いが確認されたこ
とから，従事者に食中毒等衛生知識に関する意識調査
を行ったところ，カンピロバクター等食中毒菌につい
ての知識はあったが，糞便中に食中毒菌が存在すると
いう認識がなかったり，「菌が肉に付着しても加熱して
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図１　食鳥処理工程及び採材箇所

図２　使用器具等の生菌数の推移
＊開始前の生菌数：包丁刃 0CFU/cm2

　　　　　　　　　軍手及びバケツの湯は未検査
＊バケツの湯は作業開始 60分後に湯を交換
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食べるので問題ない」，「器具に付いた菌はバケツの湯
で洗えば死ぬ」等食中毒予防に関する基礎的な知識の
不足が明らかになった．
４　細菌汚染調査等の結果を基にした衛生対策（表 2）
　細菌汚染調査等の結果から判明した問題点の改善策
として，シャックル等の設備の汚染では高圧洗浄機及
び次亜塩素酸 Na（25～ 50ppm）による洗浄消毒，冷
却槽では洗浄器具により汚れを除去した後洗浄消毒を
行った．その結果，生菌数は湯漬槽及び脱羽機では基
準以下となったが，シャックル及び冷却槽では基準以
下にならなかった．また，冷却槽では改善前より菌数

が多くなった（懸鳥用シャックル 1.6× 104CFU/cm2，
毛焼き用シャックル 1.3× 104CFU/cm2，冷却槽 2.4×
104CFU/cm2）．そこで，衛生対策として洗浄に重点を
置くこととし，さらに，洗浄消毒の実施確認及び記録
管理のために「チェック表」を作成した．
　使用器具類の汚染に対しては，塩素消毒槽の設置及
びゴム手袋の装着を指導した．
　糞便が付着した水きり後の食鳥とたいの取扱いにつ
いては，糞便付着部位をトリミングすること等その処
理方法を見直した．さらに，衛生管理のため「作業手
順書」を作成し（表 3），これに従い処理するよう指導

表 1　「管理指針」を基にした細菌汚染調査及び衛生管理状況調査の結果

工程 検体
基準（生菌数）

細菌汚染調査（CFU/cm2） 衛生管理状況調査

生菌数 黄色ブドウ球菌 温度 汚染の度合 消毒の有無

生体受入
生体輸送容器 4.2×102 （－） + 無
1.0×103/cm2

懸鳥
シャックル 5.0×106 （－） +++ 無
1.0×103/cm2

湯漬

湯漬水（処理中） 2.5×104/ml 10/ml 60℃ ++ 無
1.0×106/ml

湯漬槽 2.3×105 （－） + 無
5.0×104/cm2

脱羽

食鳥とたい体表面 4.5～ 8.8×102 4 +

1.0×105/cm2

脱羽機（接触面） 2.7×105 （－） ++ 無
5.0×104/cm2

掛換
シャックル 3.2×104 （－） ++ 無
1.0×103/cm2

冷却

本冷却水 3.0×100/ml （－） 1℃ + 有

1.0×104/ml
（次亜塩素酸 Na）
（300ppm→ 25ppm）

本冷却槽 7.7×103 （－） +++ 無
1.0×103/cm2

食鳥とたい・食鳥肉等体表面 1.0×102～ 7.8×103 4 +

1.0×104/cm2

一時保管
冷蔵庫 （床）9.3×103 （－） 4℃ ++

冷凍庫 （床）5.8×101 （－） － 15℃ ++

注）黄色ブドウ球菌（－）：陰性を示す

表 2　問題点及び改善策

工程 設備・機械・器具 問題点 改善策

懸鳥 シャックル シャックルの汚染 洗浄消毒の徹底（高圧洗浄機・塩素噴霧）

湯漬け 湯漬け槽湯 漬槽の汚染 洗浄消毒の徹底（高圧洗浄機・塩素噴霧）

脱羽 脱羽機・フインガー 脱羽機・フインガーの汚染 洗浄消毒の徹底（高圧洗浄機・塩素噴霧）

掛換 シャックル シャックルの汚染 洗浄消毒の徹底（高圧洗浄機・塩素噴霧）

冷却 冷却槽 冷却槽の汚染 洗浄消毒の徹底（高圧洗浄機・塩素噴霧）

水切り コンテナ 糞便が付着したとたい 糞便付着部位をトリミング（作業手順書）

内臓検査（解体作業） まな板・包丁 使用器具の汚染 消毒槽設置・ゴム手袋装着等
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した．
　従事者については衛生的取扱いに関する認識不足が
確認されたため，全員が衛生講習会等に出席するよう
指導するとともに監視時の衛生指導を徹底することと
した．

考　　　察

　管内 14施設の認定小規模食鳥処理場の中で処理羽数
が多い 1施設について衛生実態調査を実施した結果，
設備等の汚染，解体作業に使用する器具類の汚染及び
糞便が付着した水切り後の食鳥とたいの不適切な取扱
い等の問題点が確認されたため改善策を検討した．
　シャックル等の設備の汚染は，洗浄消毒不足が原因
と考えられたので，高圧洗浄及び塩素消毒の徹底を検
討したが，設備等への影響を考慮すると塩素消毒には
限界があるため洗浄に重点を置くこととした．シャッ
クル及び冷却槽で生菌数が基準以下にならなかった原
因として，材質自体が劣化していること，さらに，冷
却槽では洗浄器具による新たなこすり傷で汚染が拡大
したため改善前より菌数が多くなったと考えられた．
したがって，洗浄器具は設備等の材質を傷つけないも
のを使用することを指導した．
　食鳥とたい及び食鳥肉からカンピロバクター，サル
モネラ属菌が検出されなかったのは，食鳥自体これら
の菌を保有していなかったこと，食鳥とたいに糞便の
付着がほとんど確認されなかったこと，チラー水の塩
素濃度及び冷却温度等が適切であったことが推察され
た．
　湯漬け水，脱羽後及び冷却後とたいから検出された
黄色ブドウ球菌は，処理状況から人の手等による汚染
がほとんど疑われなかったため鶏由来と推察された．
　バケツの湯の生菌数が多かった理由として，作業中
器具類をバケツの湯で洗浄することにより，バケツの
湯に菌が蓄積し，さらに，作業の間に 30～ 50℃の湯
の中で菌が増殖したことが推察された．このことから，
バケツの湯及び器具類の間で菌が循環し，これらから

食鳥肉に移行する可能性も考えられたため，洗浄と消
毒を区別して行うことの必要性を指導し消毒槽を設置
した．
　食品を扱う上で軍手の装着は衛生的ではないが，認
定小規模食鳥処理場では軍手による処理が大半を占め
る．今回軍手とゴム手袋の細菌汚染状況を比較したこ
とで従事者にゴム手袋装着の必要性が認識された．
　糞便が付着した水切り後の食鳥とたいの取扱いにつ
いては，従来の取扱い方法では，新たな汚染の付着及
び汚染を拡大する結果になるため，付着した糞便を衛
生的に取除く処理方法を検討し，さらに，衛生管理の
ため「作業手順書」を作成し，これに従い処理するよ
う指導した．
　今回確認された問題点は，従事者の衛生意識調査か
ら，誤った衛生知識に基づいて行われた結果と考えら
れた．したがって，今後も衛生講習会等への出席及び
監視時の指導による正しい衛生知識の習得が必要であ
る．
　食鳥処理場の衛生対策は，特に，糞便による汚染防
止対策に重点を置いて取組むよう示されているが４），
チラー水等を介した交差汚染がその衛生対策を困難な
ものにしている．チラーの衛生管理は交差汚染防止の
ために重要であるが５），実際には食鳥処理後のチラー
の洗浄消毒だけでなく，処理中のチラー水の適切な換
水量及び塩素濃度の維持管理は容易ではない．しかし，
A食鳥処理場のように処理羽数の少ない処理場におい
ては一羽ずつ丁寧に処理されているため，チラー水の
衛生管理は比較的容易に実施できると考えられた．
　今回の衛生対策が食中毒等の危害防止に活かされる
には，今後，食鳥処理業者が自主衛生管理に取組むこ
とが必要である．そのためには啓発指導を継続すると
ともに，他の処理場においても自主衛生管理に向けた
調査及び指導を実施していきたい．
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表 3　作業手順書

水切り後の食鳥とたいの取扱い

作業手順 1　コンテナから食鳥とたいを 1羽ずつ取出す。

2　 取出した時，体表に糞便が付着していないこ
とを確認する。

3　食鳥とたいを作業台に移す。

衛生管理 食鳥とたいの体表に汚染がないことを確認する。

逸脱 体表汚染（食鳥とたいに糞便の付着）がある。

改善措置 糞便付着部位を包丁でトリミングする。

点検の方法 目視にて糞便が残っていないことを確認する。

点検の頻度 1羽ごと



─ 87 ─

小児の急性呼吸器感染症に関与する
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Actual state of human metapneumovirus involved

in acute respiratory infection of children
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SUMMARY

    To clarify the epidemiological state of hMPV infection in children, hMPV was screened 

in 3,095 patients who visited 12 pediatric departments in Hiroshima City between 2001 

and 2008 and were diagnosed with unknown-origin acute respiratory infection using 

a conventional virus test. As a result, hMPV was detected in 13.9% of the patients, 

demonstrating that this virus was one of the important causative agents of acute 

respiratory infection in children. hMPV patients were identified every year, especially 

between February and June. A total of 55.0% of the patients in whom hMPV was detected 

had lower respiratory tract disease, and 40.4% upper respiratory tract disease. Analysis of 

homology was conducted based on the viral F gene sequence, using the 72 hMPV(s) strains 

detected between 2003 and 2008. As a result, hMPV(s) strains could be classifi ed into the 

subgroups A1, A2, B1, and B2. Different hMPV subgroups were demonstrated to have 

prevailed in the same epidemic period.

１）広島県立総合技術研究所保健環境センター（〒 734-0007　広島市南区皆実町 1-6-29）
２）原小児科（〒 736-0035　広島県安芸郡海田町日の出町 6-6-202）
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序　　　文

　小児の急性呼吸器感染症の原因ウイルスとしては，
インフルエンザウイルス，アデノウイルス，パライン
フルエンザウイルス，RSウイルス（RSV）等が知ら
れている．しかし，患者から採取された検体について
ウイルス学的な検索を試みても，それらのウイルスが
検出されず，起因ウイルスが特定出来ない症例も少な
くない．しかし，2001 年にオランダの van den 
Hoogenらが，急性呼吸器感染症を呈する小児の鼻咽
腔 吸 引 液 か ら Paramyxoviridae に 属 す る human 
metapneumovirus（hMPV）を発見し１），このウイル
スが急性呼吸器感染症の新たな原因ウイルスの 1つで
ある可能性を示唆した．その後，このウイルスは，オー
ストラリア２）やカナダ３），英国４），フランス５），香港６）

等，世界各地の急性呼吸器感染症の患者から検出され
ており ,日本国内においても 2003年に後藤７）や鈴木８）

らが急性呼吸器症状の小児散発例から本ウイルスの検
出を報告している．加えて 2004年には我々が，日本
国内においても hMPVが地域流行を起こしていること
を初めて報告し９），我が国においても hMPVが小児の
呼吸器感染症の原因ウイルスの 1つである可能性を指
摘したが，hMPV感染症の疫学的な実態については未
だ不明な点が多い．そこで，今回我々は，小児におけ
る hMPV感染症の疫学的な実態を明らかにする目的
で，小児の急性呼吸器感染症患者から本ウイルスの検
出を試み，その流行実態を明らかにしたので概要を報
告する．

対象および方法

１．対象
　広島県感染症発生動向調査事業における病原体サー

ベイランスの目的で，広島県内の 12ヶ所の医療機関
（小児科）において，2003年 1月～ 2008年 5月まで
の間に急性呼吸器感染症と診断され，ウイルス検査の
ために検体が採取された 0歳 1ヶ月～ 42歳 3ヶ月齢
（平均：3歳 7ヶ月齢）までの患者のうちで，当セン
ターで従来から行っているウイルス検査において，何
らかの起因ウイルスが検出できなかった 3,095名（男：
1,505名，女：1,590名）からの咽頭拭い液と鼻腔吸引
液，合計 3,107検体を対象として hMPVの検索を行っ
た．

２．培養細胞を用いた hMPVの分離
　対象とした患者から採取された咽頭拭い液や鼻腔吸
引液を，5mlの保存培地（ペニシリン，ストレプトマ
イシン加 veal infusion broth）内に採取したものをウ
イルス分離用の検体とし，LLC-MK2細胞を用いて
hMPVのウイルス分離を試みた．LLC-MK2細胞は 24
穴マイクロプレートに単層培養し，1検体に 4穴を用
いて，1穴あたり検体を 0.1ml接種した．LLC-MK2細
胞の維持培地には，最終濃度 5μg/mlになるように
trypsinを添加した Eagle's MEM培地を用いた．検体
接種後の LLC-MK2細胞は 34℃の炭酸ガスふ卵器中で
静置培養し，hMPVに特徴的な，細胞融合を伴う細胞
変性効果（CPE）を指標として 21日間観察し，同様
の過程を 3代継代した後においても CPEが出現しな
かった検体をウイルス分離陰性と判定した．分離ウイ
ルスの同定は，培養上清について，以下に記した
hMPV特異的 RT-PCR法で確認した .

３．RT-PCR法による hMPV遺伝子の検出
　ウイルス分離に用いた同じ検体について，それらの
0.2mlから RNAを抽出した．ウイルス RNAの抽出は，
QIAamp MinElute Virus Spin Kit（QIAGEN社）を

要　　　約

　小児における hMPV感染症の疫学的な実態を明らかにする目的で，2001年～ 2008年まで
の間に広島県内 12ヶ所の小児科を受診し，従来のウイルス検査では原因を特定することが出
来なかった急性呼吸器感染症の患者 3,095名を対象として，hMPVの検索を行った .その結
果，対象患者の 13.9％から hMPVが検出され，このウイルスが小児の急性呼吸器感染症の重
要な起因ウイルスの一つであることが確認された．hMPV患者は毎年認められ，2月～ 6月
に患者の発生が集中していた．hMPVが検出された患者の 55.0％が下部気道疾患，40.4％が
上部気道疾患の患者であった．2003年～ 2008年までの間に検出された 72株の hMPVにつ
いて，ウイルスの F遺伝子の塩基配列を基にして分子系統樹解析を行った．その結果，それ
らの hMPVは，それぞれ A1，A2，B1，B2のサブグループのいずれかに分類することが出来，
また異なるサブグループの hMPVが，同じ流行時期に混在して流行していたことが明らかと
なった．
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用いた．抽出 RNAは，Peretら 10）が報告した hMPV
の Fタンパクをコードする領域の 450bpを増幅するプ
ライマーのうち，センス側プライマー（MPVF1f：
5’-CTTTGGACTTAATGACAGATG-3’）を用いて 42℃
60分間の逆転写反応により cDNAを合成した．その
後， ア ン チ セ ン ス 側 プ ラ イ マ ー（MPVF1r：
5’-GTCTTCCTGTGCTAACTTTG-3’）を含む PCR 反
応液を加えて，94℃ 1分，55℃ 1分，72℃ 1分を 40cycle
で PCR反応を行った（1st-PCR）．さらに，MPVF1f:
とMPVF1rで増幅した遺伝子領域の内側 357bpを増
幅するように，我々が独自に設計したプラーマー・ペ
ア（MPVF2f：5’-CATGCCGACCTCTGCAGGAC-3’，
MPVF2r：5’-ATGTTGCAYTCYYTTGATTG-3’）を用
いて nested-PCRを行った 11）．増幅は 1st-PCRの場合
と同じ条件で行った．PCR産物は 2％アガロースゲル
で電気泳動し，エチジウムブロマイド染色の後，目的
とする遺伝子増幅の有無を確認した．

４．塩基配列の決定および分子系統樹の作成
　hMPVの nested-PCR産物について，ABI PRISM3100 
Genetic Analyzerを用いたダイレクトシークエンシン
グ法で塩基配列を決定した．解読した塩基配列のうち
334bpについて，GenBankに登録されている既知の
hMPV株の塩基配列との相同性について BLASTを用
いて比較した．さらに，コンピュータソフトウエアと
して Clastal Xを用いて塩基配列の解析を行ない，
MEGA3で分子系統樹を作成した．なお，これまでに
論文として報告され，hMPV株の遺伝子塩基配列が
GenBankに登録されている以下の 9株（括弧内は
GeneBank accession No.），NDL00-1（AF113371），
NL/17/00（AY304360），NL/1/94（AY304362），
CAN97-82（AY145295），CAN97-83（AY145296），
CAN98-71（AY145285），CAN98-75（AY145289），
CAN98-76（AY145290，CAN99-81（AY145294） を
標準参照株として用いた．

結　　　果

１ ．RT-PCR 法を用いた hMPV遺伝子の検出と陽性患
者の週別発生状況

　3,095名からの咽頭拭い液と鼻腔吸引液，合計 3,107
検体を対象に，RT-PCR法を用いて hMPV特異的な遺
伝子検出を実施した．その結果，対象とした患者のう
ち 431名（陽性検体数としても 431検体）（13.9％）
が陽性であった．それらの陽性患者の週別発生状況を
図 1に示した．hMPV陽性患者の発生は，2003年～
2008年まで毎年認められ，その発生時期は 3月～ 6月
の春期に多く，7月～ 11月の夏から秋期には少ないか，
あるいは全く認められなかった．

２．hMPV陽性患者の臨床的・疫学的特徴
　hMPVが検出された 431名の年齢は，0歳 3ヶ月齢
～ 6歳 4ヶ月齢（平均 3歳 2ヶ月齢）までの乳幼児で
あり，性別は男児が 201名，女児が 231名であった．
　hMPV陽性患者の臨床診断名を，疾患名別に表 1に
示した．それらをみると，急性気管支炎や急性肺炎等
の下部気道疾患と診断された患者が 237名（55.0％）
であり，急性上気道炎等の上部気道疾患と診断された
患者は 174名（40.4％）であった．

３．LLC-MK2 細胞を用いた hMPVの分離
　hMPVの分離は，LLC-MK2細胞では細胞融合を伴っ
た特徴的な CPEで確認された（図 2）．ウイルス分離
と RT-PCR検査との関係については，RT-PCR法で
hMPV遺伝子が陽性となった 431検体中，307検体
（71.2％）から LLC-MK2細胞でウイルスが分離された．
逆に，hMPV遺伝子が検出されなかった検体からは 1
例も hMPVは分離されなかった．
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図１　 急性呼吸器感染症を呈した小児患者からの hMPV 月別陽
性数（2003 年～ 2008 年）

図２　LLC-MK2 細胞で認められた hMPVの細胞変性効果

表１　hMPV陽性患者の臨床診断名

疾患区分 臨床診断名 患者数 合計（％）

上気道疾患

急性上気道炎 130

174（40.4）インフルエンザ 25

咽頭炎・扁桃炎 19

下気道疾患

急性気管支炎 101

237（55.0）
喘息様気管支炎 37

細気管支炎 19

急性肺炎 80

その他の疾患 不明熱・その他 20 20（4.6）

（人）
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４．hMPV感染患者の分子疫学的解析
　2003年～ 2008年までの間に，RT-PCR法で検出し
た hMPV株のうちで，それらを代表する 72株と，参
照標準株 9株，合計 81株について，ウイルスの F蛋
白をコードする遺伝子塩基配列を基に作成した分子系
統樹を図 3に示した．なお，我々が検出した hMPV株
については，株名の後に検体が採取された年を記した
［例えば SE-10032（2003）は，2003年に検体採取さ
れた株であることを示している］．

　作成した分子系統樹をみると，我々が検出した 72株
については，遺伝子学的にグループ Aとグループ Bに
大別され，各グループは，さらに，2つのサブグルー
プ（A1，A2と B1，B2）に分類された．各株が属して
いるサブグループについて解析してみると，A1に属し
た株は SE-10032（2003）の 1株のみであったが，残
り 3つのサブグループには，異なる年に検出された株
が混在して存在していることが明らかとなった．

考　　　察

　今回我々は，2001年～ 2008年までの間に広島県内
の小児科を受診し，インフルエンザやアデノウイルス
等，従来のウイルス検査では原因を特定することが出
来なかった急性呼吸器感染症の患者 3,095名を対象と
して，hMPVの感染状況について検討した．その結果，
対象患者の 14％から hMPVが検出され，本ウイルス
が小児の急性呼吸器感染症の重要な起因ウイルスの一
つであることが確認された．
　hMPV陽性患者の発生を週別に集計した結果を見る
と，年によって若干の違いはあるものの，毎年 2月～
6月に患者が集中していることが明らかとなった．国
外では，1年を通じて患者発生が認められるとの報告
もあるが 12），日本国内では春期を中心に流行するもの
と考えられた．このことは菊田 13）14）によって報告さ
れた結果と一致する結果である．
　これまでの報告では，小児における hMPV感染症の
臨床像は RSV感染症に極めて類似しており，細気管支
炎や喘息様気管支炎などの，乳幼児の喘鳴を来たす疾
患と関係していると説明されている 15）16)．今回の我々
が hMPV感染を確認した症例でも，その 6割が急性気
管支炎や，急性肺炎あるいは喘息様気管支炎といった
RSV感染症類似の下気道炎を呈する患者であった．し
かし，その一方で，残りの 4割は急性上気道炎の患者
であった．このことから，hMPVが重篤な下気道疾患
を引き起こす起因ウイルスであることに加え，比較的
軽度の上気道炎の起因ウイルスでもあると考えられた．
　RSV感染症の場合は，特に 1歳未満の乳児に患者が
多発し 17）18），一方で hMPV感染症の場合は，それよ
りも年齢が上の 3歳までが好発年齢であると言われて
いる 13-16）．今回の我々の調査結果でも，hMPV陽性患
者は 0歳 3ヶ月齢～ 6歳 4ヶ月齢（平均 3歳 2ヶ月齢）
までの乳幼児であり，それ以上の年齢の者には認めら
れなかった．
　パラミクソウイルス科のメタニューモウイルス属に
分類される hMPVの遺伝子は，他のメタニューモウイ
ルス（例えばトリ・ニューモウイルス等）と同様に，
N-P-M-F-M2-SH-G-Lの 8種類の遺伝子を持っている
19）．今回我々は，ウイルスの表面蛋白の 1つであり，
感染細胞に対しては細胞融合活性を示す F蛋白をコー
ドする遺伝子をターゲットとして，ウイルス遺伝子の
検出と，その後の分子系統樹解析を行った．hMPVに
関するこれまでの研究成果から，hMPVにはグループ
Aとグループ Bの 2種類に分類することが出来，それ
らのグループは，さらに 2つのサブグループ（A1，A2
と B1，B2の 4種類）に分類できることが知られてい
る 3）10）20）21）．今回我々が hMPVの検出に用いた RT-
PCR法では，1st RT-PCRには Peretら 10）が報告した
プライマーを用い，さらに nested-PCRには，グルー
プ Aとグループ Bの，どちらのグループに属するウイ

��������	
��

	

����
��	��

	

����
�����

�

����
�����

�


���������
�������	
��������

�������
����

�

����

����

�

����
�����

�

����
����

�

������������

�

����
�
���

�


�������
����
�����

�


����

����

�


����
�
���

�

�������
����

�

������������

�


����
�����

�

����

���

�

����
�����

�

��������
���

�


����

�	��

�

����
�����

�


����

�
��

�

����
�����

�

����	

���

�

����

����

�

����
��	��

�

��������
����
�
��

�

����
��	��

�

����
�����

�

����
�����

�

����


	��

�

����
����

�

����
�����

�

����
�����

�

����
��	��

�

����
�	���

�

����
�����

�

����
�����

�

����
�����

�

����
�
���

�

���



���

�

�������
����

�

����
����

�


��������
���

�

����
�����

	

����
��
��

	


������������

�

������������

�

�������

���

�


����
�
���

�

���

�
���

	

���


����

	

���

�����

	

���

�����

	

����

���

�

���

�����

�

���


����

	

���

�����

�


���

�����

	

����


���

�

����
�����

�


����

�	��

�

����
����

�

����
�����

�

����
�����

�

������������

�

������������

�


����

�	��

�

���



���

�

���


�����

�

���


����

�

������


��������

����

����

�

��������

���

��

��

��

 �

 �

!"#$%��

!"#$%� 

9�:;��<9=>?
FGHIDJ<KDL%M%NO
V�2�CWX

図３　hMPVの F遺伝子を基にした分子系統樹
　　　 太線で示した株は参照標準株．分離株名の後の括弧は，検

体が採取された年を示す．
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ルスでも検出可能なように，我々が独自に設計したプ
ライマーを用いた．その結果，A1，A2，B1，B2の各
サブグループに属する株を少なくとも 1株以上確認す
ることが出来た．このことから，今回我々が示した
RT-PCR法を用いれば，hMPVのグループやサブグ
ループに関係なく，hMPV遺伝子の有無を確認出来る
と考えられた．
　今回我々が実施した hMPVの F遺伝子の分子系統樹
解析から，このウイルスの流行状況に関して興味深い
点が明らかになった．即ち，本ウイルスの流行に際し
ては，同じ流行シーズンにおいて，遺伝子学的に類似
したウイルス（例えばサブグループ B1に属するウイ
ルス）のみが流行しているのではなく，遺伝子学的に
違いのある複数のウイルス（例えば A2，B1，B2の 3
種類の hMPV）が同じ時期に混在して流行する場合の
あることが明らかとなった．事実，我々は 2003年に
広島県内で発生した hMPVの流行の際に，同じ時期，
同じ地域の異なる患者から A，B両方のグループの
hMPVが，混合して地域流行を起こしていたことを確
認している９）．異なるグループに属するウイルスが，
同時期に混合して流行した場合には，hMPVに感染し
た児が，時期をおかず再度別のグループの hMPVに再
感染する可能性も考えられるが，今回我々が調べた限
りでは，同一シーズン中に同じ児で，2回以上の
hMPV感染が確認された例は認められなかった．この
点については，将来的に hMPVのワクチン開発を考え
る場合には重要な点になると思われるので，今後も注
目して検討して行きたい．
　今回我々は hMPVの検出に際して，RT-PCR法と
LLC-MK2細胞を用いたウイルス分離を全検体に実施
し，hMPV遺伝子陽性検体のうちの 71％でウイルスを
分離することが出来た．これまでの報告では，hMPV
を培養細胞で分離することは，必ずしも容易ではない
と言われており 13）14），実際に患者検体からの hMPV
遺伝子は検出可能だったが，ウイルス分離は成功して
いない報告 22）もある．我々が高率良くウイルスを分離
出来た原因としては，通常のウイルス分離，特にイン
フルエンザやパラインフルエンザのウイルス分離を目
的として LLC-MK2細胞を用いる場合に比較して，
trypsin量を数倍多い濃度になるように維持培地中に添
加してウイルス分離を実施したこと，培養期間を 3週
間ごとに 3代の継代で，1検体につき最長で 9週間と，
長期に分離培養を続けたこと（通常のウイルス分離の
場合は 1週間ごとに 3代の継代で，最長 21日間）が
考えられる．
　hMPVについては，その存在が知られて日が浅いこ
ともあり，臨床的にも疫学的にも明らかとなっていな
い点も多い．今後さらに症例を積み重ねて hMPV感染
症の実態を明らかにするとともに，hMPVの検索を加
えても，なお原因不明となっている小児の急性呼吸器
感染症の起因病原体についても，今後検討して行きた

いと考えている．
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ヒトアデノウイルス 3型分離株の制限酵素切断解析結果
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Results of restriction endonuclease cleavage analysis

of human adenovirus type 3 isolates
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SUMMARY

    For 22 years and 9 months from April 1982 to December 2004, 15 types of human 

adenovirus (Ad) strain (2,115 strains) were isolated and identifi ed. Of these, the Ad3 type 

was the most common (763 strains; 36.1%). The numbers of Ad3 type isolates by diagnoses 

were as follows: pharyngoconjunctival fever (230 strains) and epidemic keratoconjunctivitis 

(89 strains). The electrophoretic patterns employing restriction endonucleases were as 

follows: one pattern for Bam HI, Bcl I, Bgl II, and Hind III and two patterns for Sal I, Sma 

I, and Xho I. All strains showed the same pattern as that of the reference strain for Hind 

III, and 3 of 56 strains for Sal I. All of the other strains showed different patterns from 

that of the reference strain. One strain showed a new pattern for Xho I. According to the 

electrophoretic patterns for 7 restriction endonucleases, 47 of the 56 strains were classifi ed 

into the Ad3a type, 5 strains into the Ad3a2 type, and 3 strains into the Ad3a3 type. One 

strain that showed a new pattern for Xho I was classifi ed into a new genotype belonging to 

the Ad3a type.

    A small number of genotypes, mainly the Ad3a types isolated in Hiroshima City during 

１）広島市衛生研究所（〒 733-8650　広島市西区商工センター 4丁目 1-2）
２）広島市水道局施設部水質管理課（〒 739-1732　広島市安佐北区落合南 6丁目 1-1）
３）国立医薬品食品衛生研究所（〒 158-8501　東京都世田谷区上用賀 1丁目 18-1）
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序　　　文

　ヒトアデノウイルス（Ad）は 50種類以上の血清型
が知られており，ウイルス遺伝子のホモロジー，その
他の性状から Aから Fの 6種に分類されている .一方，
Adはウイルス遺伝子 DNAの制限酵素切断パターン解
析に基づき，多くの遺伝子型が報告されている，1983
年から 1997年に広島市で分離された Ad8型は，その
制限酵素切断解析の結果から，7種類の遺伝子型に分
けられ，さらに，1995年に流行株の遺伝子型が入れ替
わっていることも確認された１）．1983年から 2001年
に分離された Ad19型は 2種類，1986年から 2000年
に分離された Ad22型は 4種類，1983年から 2001年
に分離された Ad37型は 5種類の遺伝子型にそれぞれ
分けられた２）．また，1989年から 1998年に分離され
た Ad11型は 9種類の遺伝子型にそれぞれ分けられた
３）.そこで今回は，1982年から 2004年までの期間に
分離された Ad3型 56株の遺伝子型について検討した
ので，その結果について報告する．

材料と方法

１　供試ウイルス
　1982年 4月から 2004年 12月までに，広島市感染
症発生動向調査事業の検査定点医療機関を受診した患
者から分離され，中和試験により同定された Ad3型の
うち，各年から数株を無作為抽出した計 56株を対象に
した . 対照には標準株として国立感染症研究所から分
与された G.B.株を用いた．

２　ウイルスDNA
　ウイルス DNAは既報１）２）に従い抽出した .すなわ
ち，25cm2培養フラスコ中のウイルス感染 HEp-2細胞
が完全に剥がれた時点で細胞を回収し，PBS（－）で
2回遠心洗浄後，2mlの TE緩衝液（10mM Tris-HCl, 
1mM EDTA, pH8.0）に浮遊し，凍結保存した．DNA
抽出は 1％ SDSで可溶化後，プロテナーゼ K（0.5mg/
ml）で 37℃ 1夜処理した．フェノール・クロロフォル
ムで 2回処理し，リボヌクレアーゼ（0.5mg/ml）で
37℃ 15分処理した．エタノール沈殿は－ 40℃ 1夜行
い，自然乾燥後再蒸留水 200μlに溶解し，ウイルス
DNA試料とした．
３　制限酵素による切断
　制限酵素（東洋紡）は，BamHⅠ，BclⅠ，BglⅡ，
HindⅢ，SalⅠ，SmaⅠ，XhoⅠの 7種類を使用し，
添付の説明書に従い反応用緩衝液を加えて 1unit/μlに
調製した．消化は酵素液 10μlと DNA試料 10μlを
混合し，SmaⅠは 30℃，BclⅠは 50℃，その他の制
限酵素は 37℃の恒温水槽中で 1夜行った．
４　電気泳動
　サブマリン泳動槽（タカラ）の TPE緩衝液（90mM 
Tris-Phosphate，2mM EDTA，pH8.3，フナコシ）中
で 1％アガロースゲル（タカラ SeaKem GTG）を用い
て，35mA，14時間，または 130mA，3時間室温にて
泳動し，エチジウムブロマイド染色後，DNA切断パ
ターンを紫外線照射下で写真撮影した．分子量マーカー
はλファージ DNAの HindⅢ消化物（東洋紡）を用
いた．
５　遺伝子型の分類と表記
　得られた DNA切断パターン（以下パターンという．）

the survey period, prevailed simultaneously and caused various diseases. However, there 

was no correlation between the genotypes and diseases. 

要　　　約

　1982年 4月から 2004年 12月までの 22年 9ヶ月間に，15種類，2,115株のヒトアデノ
ウイルス（Ad）が分離 ･同定された．このうち Ad3型は 763株（36.1％）で最も多かった．
Ad3型の臨床診断名別分離株数は咽頭結膜熱 230株，流行性角結膜炎 89株の順に多かった．
制限酵素別の泳動パターンは，BamHⅠ，BclⅠ，BglⅡおよび HindⅢで 1種類，SalⅠ，
SmaⅠおよび XhoⅠで 2種類に分けられた．標準株と同じパターンを示したのは HindⅢが
全株，SalⅠが 56株中 3株で，その他の株は全て標準株とは異なり，XhoⅠでは 1株が新し
いパターンであった．7種類の制限酵素の泳動パターンから 56株中 47株は Ad3a型に，5株
は Ad3a2型に，3株は Ad3a3型に，XhoⅠで新しいパターンを示した 1株は Ad3a型に属す
る新しい遺伝子型に分類された．
　調査期間中に広島市で分離された Ad3型は Ad3a型を主流に少数の遺伝子型が混在して流
行し，種々の疾患を引き起こしており，遺伝子型と疾患に偏りは認められなかった．
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は制限酵素別に比較し，標準株と同じパターンはアル
ファベットの pで，標準株と異なるパターンは Li and 
Wadell４）の報告を参考に，アラビア数字の 1または 2
で表記した .また，遺伝子型の分類は Li and Wadell５）

の方法に準じて行った .

結果および考察

１　Ad検出状況
　1982年 4月から 2004年 12月までに，広島市感染
症発生動向調査事業の検査定点医療機関を受診した患
者から 15種類，計 2,115株の Adが分離同定された
（表 1）．このうち Ad3 型が 763 株ともっと多く，
35.9％を占めていた．臨床診断名別の Ad3型検出数は，
初診時の診断では咽頭結膜熱が 230例と最も多く，次
いで流行性角結膜炎 89例，インフルエンザ 37例の順
に多かった（表 2）．また，明瞭な診断はなされていな
いが，咽頭炎，扁桃炎，気管支炎など症状を示すその
他の呼吸器系疾患からも Ad3型は 234例検出された．

２　制限酵素切断パターン
　7 種 類 の 制 限 酵 素 BamH Ⅰ，Bcl Ⅰ，Bgl Ⅱ，
HindⅢ，SalⅠ，SmaⅠ，および XhoⅠの切断パ
ターンを図 1 に示した．酵素別のパターンは，
BamHⅠ，BclⅠ，BglⅡ，および HindⅢでは 56株
全てが同じパターンで，BamHⅠと BglⅡはパターン
1を，BclⅠはパターン 2を，HindⅢは標準株と同じ
パターン pを示した．SalⅠ，SmaⅠ，および XhoⅠ
では 2種類のパターンがみられ，SalⅠは 56株中 3株
が標準株と同じパターン p，53株がパターン 1を，
SmaⅠは 50株がパターン 1，6株がパターン 2を，
XhoⅠは 55株がパターン 1，1株が新しいパターン
newであった .

３　遺伝子型別検出数
　遺伝子型別検出数を表 3に示した．Li and Wadell４），
Li et. al.５）は日本を含む 6か国の Ad3型 61株を 12
種類の制限酵素で解析し，17種類の遺伝子型について
報告している．まず BamHⅠのパターンから 6種類
（Ad3p 型，Ad3a 型，Ad3b 型，Ad3c 型，Ad3d 型，
および Ad3e型）に分類し，次に他の酵素のパターン
に 基 づ き Ad3p 型 を Ad3p 型，Ad3p1 型， お よ び
Ad3p2型の 3種類に，Ad3a型を Ad3a型，Ad3a1型
～ Ad3a8型，および Ad3-7型の 10種類に分類した．
彼らの遺伝子型別法４）に従えば，広島市の分離株は 56
株中 47 株（83.9％）が Ad3a 型に，9 株は Sal Ⅰ，

表１　血清型別Ad検出数

血清型 検出数

Ad1型 196

Ad2型 330

Ad3型 763

Ad4型 182

Ad5型 89

Ad6型 25

Ad7型 133

Ad8型 135

Ad11型 34

Ad19型 51

Ad22型 23

Ad31型 7

Ad34/35型 6

Ad37型 116

Ad40/41型 25

計 2,115

表２　臨床診断名別Ad3 型検出数

臨床診断名 検出数

咽頭結膜熱 230

流行性角結膜炎 89

インフルエンザ 37

感染性胃腸炎 34

感染性髄膜炎 21

ヘルパンギーナ 11

その他の呼吸器疾患 258

その他の眼疾患 18

その他の疾患 65

計 763

図１　 BamHⅠ，Bcl Ⅰ，Bgl Ⅱ，Hind Ⅲ，Sal Ⅰ，Sma Ⅰ，お
よびXho Ⅰの切断パターン

　　　 Mは分子量マーカー，Pは標準株（G.B.）のパターンを，
pは分離株が示した標準株と同じパターンを，1，2，およ
び newは標準株とは異なるパターンを示す．

BamHⅠ
   M   P    1（kbp）

23.13
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6.56
4.36

2.32
2.02

0.56

BclⅠ
 M    P    2

BglⅡ
  M    P    1

HindⅢ
 M    P    p

SalⅠ
  M    P     p    1（kbp）

23.13

9.43
6.56
4.36

2.32
2.02

0.56

SmaⅠ
  M    P    1    2

XhoⅠ
  M    P    1   new
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SmaⅠ，または XhoⅠでそれぞれ Ad3a型とは異なる
パターンを示したことから，別の遺伝子型とした．す
なわち，SalⅠでパターン pを示した 3株は Ad3a3型
に，Sma Ⅰでパターン 2 を示した 6 株中 5 株は
Ad3a2型に，XhoⅠでパターン newを示した残りの 1
株（Ad3a2`型）は，Ad3a2型に近縁の新しい遺伝子
型と考えられた．
４　年次別遺伝子型別検出数
　年次別遺伝子型別検出数を表 4に示した．最も多く
検出された Ad3a型は 1983年，1990年，および 2001
年を除き期間中を通して毎年検出され，Ad3a3型は
1983年と 1990年に，Ad3a2型は 2001年，2002年，
および 2004年に，新しい遺伝子型の Ad3a2`型は

2000年に検出された．期間中に広島市で分離された
Ad3型は Ad3a型を主流に少数の遺伝子型が混在して
流行していた．
５　遺伝子型別臨床診断名別検出状況
　遺伝子型別臨床診断名別 Ad3型検出状況は Ad3a型
が約 84％を占めていたことから，Ad3a型が種々の疾
患から検出され，遺伝子型と疾患とに大きな偏りは認
められなかった（表 5）．
　Ad3型の遺伝子型に関する報告は少ないが，野田ら
６）は 1982年から 1987年までの広島市の分離株 79株
について BamHⅠ，BglⅡ，HindⅢ，PstⅠ，SacⅠ
および SmaⅠの 6種類の制限酵素を用いた解析で，
Ad3a型，Ad3b型，Ad3c型および Ad3d型の 4種類

表５　臨床診断名別，遺伝子型別Ad3 型検出数

臨床診断名
遺伝子型別 Ad3型検出数

計
Ad3a型 Ad3a2型 Ad3a3型 Ad3a2’ 型 *

咽頭結膜熱 17 1 18

流行性角結膜炎 7 1 2 10

インフルエンザ 5 1 6

感染性胃腸炎 4 1 5

感染性髄膜炎 1 1 2

ヘルパンギーナ 2 2

その他の呼吸器疾患 7 1 1 9

その他の眼疾患 1 1

その他の疾患 3 3

計 47 5 3 1 56

＊：新しい遺伝子型

表３　酵素別パターンに基づく遺伝子型別Ad3 型検出数

遺伝子型 BamHⅠ BclⅠ BglⅡ HindⅢ SalⅠ SmaⅠ XhoⅠ 株数

Ad3p型 P P P P P P P 0

Ad3a型 1 2 1 p 1 1 1 47

Ad3a2型 1 2 1 p 1 2 1 5

Ad3a3型 1 2 1 p p 1 1 3

Ad3a2’ 型 * 1 2 1 p 1 2 new 1

＊：新しい遺伝子型

表４　年次別，遺伝子型別Ad3 型検出数

遺伝子型 1982 1983 1984 1985 1986 1987 1988 1989 1990 1991 1992 1993

Ad3a型 2 3 3 3 2 1 2 2 2 2

Ad3a2型
Ad3a3型 1 2

Ad3a’ 型 *

計 2 1 3 3 3 2 1 2 2 2 2 2

遺伝子型 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 計

Ad3a型 2 2 2 3 2 3 1 1 1 8 47

Ad3a2型 2 1 2 5

Ad3a3型 3

Ad3a2’ 型 * 1 1

計 2 2 2 3 2 3 1 2 2 1 10 56

＊：新しい遺伝子型
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の遺伝子型を報告している．野田らの報告した Ad3a
型は，用いた制限酵素は多少異なるもの，今回報告し
た Ad3a型と同じ遺伝子型と思われた．水田７）は 1986
年から 1991年までの山形市の分離株 356株について
BamHⅠ，HindⅢ，SmaⅠおよび BglⅡの 4種類の
制限酵素を用いた解析で 7種類の遺伝子型を報告して
いる．そのうち 1つの遺伝子型が期間中優位の株を占
めていた．篠原ら８）は千葉県の小学校で 1991年に発
生した咽頭結膜熱集団発生事例の 30株を，BamHⅠ，
HindⅢ，SmaⅠ，KpnⅠおよび XhoⅠの 5種類の制
限酵素で解析し，分離株は全て同じパターンを示し，
Li and Wadell４）の報告した Ad3a型と同じ遺伝子型の
株であった．
　Adの遺伝子型別について標準的な方法は示されてお
らず，また，報告者により用いた酵素が異なることか
ら，文献上の比較は困難である．しかし，野田ら６），
篠原ら８）も報告しているように，わが国の Ad3型は
Ad3a型を主流に存在し，その他の遺伝子型が短期間
混在して流行していたもの思われた．
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Therapeutic Effi cacy of Mammary Irrigation Regimen in Dairy Cattle Diagnosed 

with Acute Coliform Mastitis
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SUMMARY

    ABSTRACT. The objective of this fi eld study was to determine the therapeutic effi cacy 

of mammary irrigation for the treatment of dairy cattle diagnosed with acute coliform 

mastitis caused by gram-negative bacteria. Additionally, the effects of different mammary 

irrigation regimen fluids such as ozone water and normal saline were compared. Dairy 

cattle clinically diagnosed with acute coliform mastitis (n=57) were enrolled in the study, 

randomly assigned to 1 of 3 groups, and received the following treatments: systemic 

antibiotic administration (SAA group; n=40), mammary irrigation regimen (MIR group; 

n=10), and both treatments (MIX group; n=7). Signifi cant antipyretic effects, as assessed 

by rectal temperature measurement, were observed in the MIX and MIR groups. Although 

2 irrigating fluids were used, namely, ozone water and normal saline, no significant 

difference was observed between the 2 groups. Fourteen days after the onset of the 

treatments, the milk yield recovery rate in MIR group tended to be higher (p=0.06) than 

that in the SAA group. Additionally, after 30 days of treatment, the MIR group cows 

demonstrated signifi cantly higher successful recovery rates (p<0.05) than the SAA group 

cows. These results indicate that mammary irrigation with normal saline is an effective 

treatment for acute coliform mastitis in dairy cattle.
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要　　　約

　本臨床研究の目的は，グラム陰性桿菌による乳牛の急性大腸菌性乳房炎の治療として乳房
内洗浄療法の治療効果をあきらかにすることである．さらに，乳房内洗浄に用いる洗浄液と
してオゾン水と生理的食塩水の効果を比較した．急性大腸菌性乳房炎と診断された乳牛（57頭）
を次の 3つの治療群に分け，ランダムに割り当てた．全身抗生物質投与群（SAAグループ 40

頭），乳房内洗浄療法群（MIRグループ 10頭），そしてこれらの併用群（MIXグループ 7頭）
である．
　MIXグループとMIRグループにおいて，治療翌日の有意な直腸温の低下を認めた．オゾ
ン水と生理的食塩水を用いて乳房内洗浄療法を行ったがいずれも差は認められなかった．治
療 14日後において，SAAグループに対してMIRグループは乳量を回復させる傾向があった
（p=0.06）．さらに，30日後の治癒率はMIRグループは SAAグループに対して有意に高かっ
た（p<0.05）．これらのことから，生理的食塩水による乳房内洗浄療法は急性大腸菌性乳房炎
に対して有効であるといえる．




