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　乳牛の壊疽性乳房炎は，近年飼養規模の拡大に伴い，飼養管理の省力

化ならびに抗生物質の頻用による菌交代現象によって多発の傾向にある。

とくに，本症は甚急性の経過をとり，急激な全身症状と乳房の局所症状

を伴い，そのほとんどのものが治療効果がなく，死亡および廃油の転帰

をとるため，家畜衛生上重要な問題を提起している。

　しかし，本症の実態および発生機序については今なお不明な点が多く，

原因菌の検出状況，血液生化学的所見についても系統的な研究が少なく，

未だに論議が多い。

　これらのいわゆる壊疽性乳房炎の発生機序については，臨床症状，血

液学的および病理組織学的所見などから，グラム陰性桿菌による内毒素

中毒が疑われている。

　このようなことから，筆者は家畜における内毒素の基礎的研究を行う

とともに野外で発生した壊疽性乳房炎について内毒素の検出を試みたと

ころ，本症の多くはグラム陰性桿菌による内毒素中毒であることを明ら

かにした。

　さらに，本症の発生機序を探るために臨床的，細菌学的，病理学的，

血液生化学的検査を実施し，発生機序についての検討を行った。

　本研究の概要は次のとおりである。

1．発生状況　　　　　　　　　　　　，

　1974年から1984年越での11年間における兵庫県淡路地方につい

て，壊疽性乳房炎の発生状況を調査した。発生総数は794頭で総死命頭

数16，142頭の4．9％，乳房炎死廃頭数2，069頭の38．4％を占めてお

り，年々増加する傾向がみられた。

　発症時期は分娩と密接な関係があり，分娩後7日以内に81．3％（204
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／251頭）のものが発病し，経過が急激であるため発症後3日以内に

78．5％（197／251頭）のものが死亡あるいは廃用の転帰をとっていた。

　主要な症状として，元気消失，食欲廃絶，心悸二進，起立不能，悪臭

のある下痢などの全身症状と乳房の紫斑，冷感，腫大，乳汁の変化が見

られた。

2．細菌学的検索

　1974年から1984年までの11年間に臨床的に壊疽性乳房炎と診断

したホルスタイン種乳牛65頭，急性乳房炎牛12頭および異常の認めら

れない健康対照牛26頭について，細菌，病理，血液ならびに内毒素の

検索を行った。

　壊疽性乳房炎発症牛の乳汁の細菌検査では，1ヲscんθ酉。厄αoozゼ50．8％

（33／65），Ps鰯伽。瓢sαθγ％σ伽08α16．9％（11／65）とこの両者の

菌種が主に分離され，次いでK励sづθ〃αp㎜糀。短αθ4．6％（3／65），

1タ％εθγ06αcεθγ　αθγoσθηθs　4．6％　（3／65）　，　A’oα砺σθ7昭8　プbθcα砺s　1．5％　　（　1

／65），Ac伽ご06α6餅απ撹γαz％s　1．5％（1／65）などグラム陰性桿菌が

全体の80．0％を占めていた。，これに対しグラム陽性菌は全体の20．0％

（13／65）であり，Bαc覗％s　cθγ侃s，　CZos君γ記伽ηpのプγ勿σ侃s，8‘γ6μ．

OCOOC囎sp．，ん琵π襯膨s四〇σ膨S，　S君αP吻‘OCOCO％Sα％γ侃Sなどが分離され

た。

　主要臓器の細菌培養では，罹患分房からはほぼ純粋に起因菌を分離し

たが，その他の臓器のうち肝，脾，腎などからはほとんど分離出来なか

ったことから本症の発生機序み起因菌の菌体毒素の作用によることを確

認した。

　また分離菌の血清型別では，星ooZi　24株について0群別を行ったと
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ころ02が5株，08，075，088がそれぞれ2株ずつ，09，064，

076，089が1株ずつ，血管不能9株であった。P．（卿％σ伽osα22株

の血清型別はGが6株，E，　F，1がそれぞれ3株ずつ，　Aが2株，　B，

Kが1株ずつであり，両菌種ともにほぼ限られた血清型のパターンがみ

られた。このことから糞便あるいは腸管由来のこれらの細菌が，内因的

もしくは外因的な感作を受けて感染し，さらに発病に至ったものと考え

られる。

3．病理組織学的検索

　病理解剖所見では，罹患分知を剥皮すると皮下織は顕著な浮腫，点状

出血が認められた。割面は暗赤色もしくは淡褐色を呈し，強い出血と間

質の浮腫が広い範囲でみられ，健康部と病変部との境界は明瞭であった。

主要臓器では，肝はやや腫大し，淡黄色脂肪化ならびにうっ血が認めら

れた。

　腎には充血と一部点状出血がみられ，脾は腫大し脾柱不明瞭で，肺お

よび心において暗赤色斑が認められた。

　病理組織所見では，乳房腺胞内の出血，腺胞上皮細胞の変性壊死，水

腫，血管の線維素性壊死が認められた。また，血栓形成は罹患分房に最

も多くみられ，次いで肝，腎，肺の順に認められたことは，ヒトの内毒

素血症にみられる血管内凝固症候群ときわめて類似する所見であった。

主要臓器の病変では，肝の脂肪変性，出血，壊死，血栓形成，腎の出血，

尿細管上皮細胞の変性壊死，肺のうっ血および出血，心の小壊死巣がみ

られた。このことから，細菌の毒素により直接的に組織障害を引き起こ

し・重篤な症状を呈するものと考えられた・
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4．　血液生化学的検索

　壊疽性乳房炎牛では，赤血球数，ヘマトクリット値の増加，白血球数

の減少，好酸球，分葉核好中球および単球の減少と桿状核好中球の増加

が認められた。とくに，分葉核好中球の減少は罹患分房内への大量の移

動と内毒素の刺激による好中球の辺縁趨向によるものと考えられる。

　また，血清総蛋白量，アルブミン，グロブリンおよび血清カルシウム

の減少と血清尿素窒素，血清無機リンの増加が認められた。血清酵素量

では，GOT，　GPT，　LDHは有意に高く，ALP，γ一GTPも全

般的に高値であった。これは罹患した乳腺組織および主要臓器中でのこ

れらの酵素活性値が著しく低下しており，内毒素による臓器障害，とく

に乳腺組織の破壊によりこれらの酵素が血液中に逸脱したためと考えら

れる。

・血液凝固系の検査では，血小板数の減少，プロトロンビン時間，活性

部分トロンポプラスチン時間の延長，血漿フィブリノーゲンの著減が認

められたことは，ヒトの内毒素血症にみられる血管内凝固症候群ときわ

めて類似する所見であった。

5．　内毒素の検索

　本症牛の発生機序の解明ならびに予後診断の目的で内毒素の基礎的検

討を行った。健康牛の血漿および乳汁中には合成基質を直接水解する非

特異的アミダーゼ活性が存在していることが判明したため，PCA前処

理を行いリムルス反応影響因子を除去し，合成発色基質法により，血漿

および乳汁中の内毒素を高精度に再現性よく定量する方法を確立した。

　そこで，健康牛（n＝36）の血漿および乳汁中の内鼠素量を測定し

たところ，すべて10P7／擢6’1以下であった。また，急性乳房炎牛でグ
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ラム陰性桿菌が分離された症例（n＝12）は，血漿中の内毒素量はす

べて10盛／π6－1以下であったが，乳汁中では1，147．0±766．8P2／π♂1

と高い値を示した。しかし，グラム陽性菌が分離された症例（n＝6）

は，血漿および乳汁中の内毒素量はすべて10P2／π6曜1以下であった。

　壊疽性乳房炎牛のうちグラム陰性菌感染群（n＝30）の血漿中の内

鞘素量は，89．6±68．2瑚／η4’1と高値を示した。乳汁中の内毒素量は

血漿中のそれよりも著しく高く9．1±5．2×106P£／π6’1であったこと

から，グラム陰性菌群（感染）による本症は内毒素血症によるものであ

ることが確認された。一方，グラム陽性菌感染群（n＝3）は，血漿お

よび乳汁中の内毒素量はすべて10P2／π4’1以下であった。

　また，本症発症牛の内毒素陽性牛は陰性牛に比べて，重度な臨床症状

を示すものが多く，下用までの日数が短い傾向がみられた。また，内毒

素によってのみ活性化される因子に合成発色基質を加えたエンドスペシ

ーテストで検討したところ，きわめて高い特異性で内毒素が検出された

ことから，本症牛のうちグラム陰性菌感染群の発生要因は，内毒素によ

ることが再確認された。

　このように合成発色基質法を用いたりムルステストにより本症牛のう

ち，グラム陰性菌感染群の血漿および乳汁中から高濃度に内毒素が検出

されたことから，グラム陰性桿菌による急性および壊疽性乳房炎の早期

診断となり，さらに効果的な治療法と予後判定に有用な指標となると考

えられる。

　以上に述べた成績から，グラム陰性菌群による壊疽性乳房炎の発生機

序は，以下のとおり結論づけられた。
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　本症は，分娩直後に多発し，病性が急激なため治療を施す余裕もなく

死亡および廃用の転帰をとるものが多い。感染経路として，．主に乳頭口

から侵入したグラム陰性桿菌が，乳腺乳槽および乳管内で増殖し，その

結果，大量の内毒素を産生する。これら産生された内毒素が乳腺上皮か

ら循環血液中に流入して血液凝固線溶系や補体系へ作用し，血管内凝固

症候群を引き起こす。また，内毒素の直接的な作用により乳房および主

要臓器の出血，壊死，血栓形成などの組織障害を起こすとともに，全身

性シュワルツマソ反応が加わって，死亡するものと考えられる。

　さらに，本症の発生誘因として，分娩によるストレス，飼養環境の不

良，高栄養の飼料給与による脂肪肝，代謝障害，潜在性乳房炎など母体

に病原菌の侵入を容易にするような条件が加わったことも十分考えられ

る。
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