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　　　　　　　　　　　1．緒　　　　　　言

　ゲタウイルス（GTV）はlogaviridaeのAlphavil’usに分類される一本鎖のR－

NAを有するウイルスであり〔5，31，52〕、これちのウイルスには、　Eastem

equine　encePhalomyelitisウイルス、Mayaroウイルス、14iddleburgウイルス，

1｛ucanboウイルス、Ndu脚ウイルス、07Nyong　nyongウイルス、Pixllnaウイ

ルス、Ross　riverウイルス、Venezuelan　equine　encephalomyelitisウイル

ス、Wes［em　eqlline　encephalomyelidsウイルス、Semliki　forestウイルス、

Unaウイルス、Wataroaウイルス等がある〔5，31，52〕。Alphavirusの感

染は蚊によって媒介されると言われ〔8、10，31．32，40，52，54，58〕、

この中の一部のウイルスはヒトの脳炎、関節炎、出血熱、発疹性熱性疾患な

どを起することが知ちれている〔53〕。［astern　equine　encephalomyelitis

ウイルス、Venezuelan　equine　encePhalomyelitis．ウイルスおよびWestem

equine　encephalomyelitisウイルスは、いずれも人畜共通の病原ウイルスと

して重要である。

　我が国におけるGTVの研究は1955年頃から、ヒトの日本脳炎の生態学的研

究にもとづいて始まり、蚊かちのウイルス分離が盛んに行われ、埼玉県下で

サギヤマウイルスがキンイロヤブカ（Aedes　vexans）およびコガタアカイエ

カ（Cuie×tritaelliorhynchus）かち分離された〔55〕。続いて、1959年に群

馬県下でイタクラウイルスが分離された〔40〕。

家畜由来のGTVは、1965年に群馬県下で生産されて、食肉処理場へ出荷され

た健康豚の血液かちバルナウイルス〔38〕が分離された。さらに、1978年に

は茨城県下で馬に流行する感染症が発生して、罹患馬かちサカイウイルスが

分離された〔57〕，
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その他の動物では血清の疫学的抗体調査によると、ヒト〔11，43〕、ウシ〔

11，39，43，60〕、ニワトリ〔43〕、家兎〔11，43〕、ヤギ〔43〕、イヌ〔

43〕、一部の野鳥〔11〕、カンガルー〔8〕などにHI抗体または中和抗体を

保有しているものが、ソ連〔8〕、日本〔19，43，〕、マレーシア、オース

トラリア〔9〕などで検串されている。

　家畜に対するGlvの病原性は、ウマのGTV感染症の発生によって初めて実

証された〔57，62〕。豚については健康豚からGTVが分離されたり〔38〕、

全国各地で行われた抗体調査でGTV陰性豚が夏を越すと、抗体の陽転が認ら

れてきたが〔19，43〕、野外における発病は全く知ちれていなかった。

　著者らは、育成豚の損耗の一つとして問題となっている流産、早産、死産、

虚弱および哺乳中の子豚の死亡について、病因検索を継続して実施した結果、

同腹の初生豚に、顔面の腫脹と神経症状を主としだ疾病が集中的に発生し、

死亡する症例に遭遇して、その原因がGTV感染によることを初めて明ちかに

した。

　本論文は1983年から1987年越での5年間に、神奈川県下で発生した豚の異

常産と哺乳育成中に死亡した子豚の病性鑑定を通して、野外で確認された子

豚のGTV感染症について臨床病理組織学、細菌学、ウイルス学的検査および

疫学的調査を行って、本症の実態を明ちかにするとともに、その発生要因に

ついも考察したものである。
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H　材料と方法

1、臨床病理学的検査の方法

　豚群85－109の新生子豚5頭および豚群87－96の哺乳中の二二2頭について

病理解剖を行い、大脳、間脳、小脳、延髄、脊髄、扁桃、心臓、肺、肝臓、

脾、腎臓、腸管およびリンパ節などの主要朦器を10％中性緩衝ホルマリン液

で固定してかちパラフィン包埋を行い、ミクロトームで薄切してかちヘマト

キシリン・エオジンニ重染色およびPAS染色を行った、また、中枢神経系組

織にはルクソール・ファースト・ブルー（LFB）染色〔23〕を行い、鏡検した。

豚群87－96については、病性鑑定材料として搬入された2頭の哺乳中の子豚

のうち1頭がひん死の状態であったため、血液を採取した．また、顎下部の

腫脹を伴い哺乳意欲を欠くなどの臨床症状を呈しだが、症状の軽い三二4頭

についても採血して、白血球数、赤血球数および白血球像について比較検討

した〔37，48，49；50〕．

2、細菌学的検査の方法

　豚群85－109および87－96とも脳（大脳、間脳、小脳、延髄）、脊髄、肺、

肝臓、脾臓、腎臓および腸管の主要臓器を採回してDHL寒天培地、　5％C嘆…天

培地および血液寒天培地に材料を接種して、好気、微好気（ローソク培養）

および嫌気（ガスパック：BBL）状況下で、37℃、24～48時間培養を実施した。

分離菌はグラム染色を施し、菌形等を確認してかち生化学的性状試験を行っ

て同定した〔1，6，36，42，51〕。また、分離された大腸菌については耐

熱性および易熱性のエンテロトキシンおよびベロトキシンの検出を常法に従
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って実施した〔27，36〕。即ち、耐熱性エンテロ’トキシン（SDの検出につい

てはDean，A．9〔2〕ちの方法により、培養上清を乳のみマウスに経口投与

して検査した．易熱性のエンテロトキシン（LT）の検出については、供試菌を

リンコマイシンGOOμ9加D加ブレイン・ハートインフュージョン斜面培地

に接種してかち、37℃、24時間培養した．その後、培養菌をポリミキシンB（

10，000ill／mD加生理食塩水1．Om1に浮遊させ、37℃、30分間振盛した。振

謹後3，000rpm，120分間の遠心沈殿を行い、その上清についてコレラ大腸菌

エンテロトキシン検出用キット（デン託生研）を使用して、逆受身ラテック

ス凝集反応を実施し、24時間後の沈降像により判定した。ベロトキシン（VT）

の検出につては、Konowalchuk，J．ち〔27〕の方法に従い、250　mlのメスフラ

スコに20mlのトリプトソイ・プロスを作成してかち、分離した大腸菌を接

種し、37℃、24時間培養後、10、OOO　rpm、30分間遠心した。続いて、遠心上

清をO。45μmのメンブラン・フィルターで炉過して、炉液を4QCの冷蔵庫に

保存した。Vero細胞の培養には直径16　mmで24穴のプラスチック・トレ’イを

用いて1，0ml中の細胞数を25万個に調整し、イーグル増殖用および維持用培

養液で培養した。培養2日後の単層の培養細胞にPBS（phosphate　buffered

saiine）で炉液を2倍段階稀釈して、培養液0，5mlに対して50μ1を接種

し、37℃で7日間培養して細胞の状態を観察した。

3、ウイルス学的検査の方法

1＞細胞培養法

ESK細胞およびHmLu－1細胞等、継代細胞の増殖にはイーグル14［14（［agle
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mininlum　esSential　mediUm）にTPB（tryptose　phosphate　broth）O．311，子牛血

清5．O％，抗生物質（ペニシリン100　u／ml，カナマイシン100μ9／ml，ファ

ンギゾジ2μ9／mDを加え、7．0％の重炭酸ナトリウムでpH　7．0に調整し

たものを用いた。培養細胞は0．1％のトリプシン液へO．001％の割合いに［D－

TA（etylen　diamine　tetrqacetic　acid）を加えた消化液により、200　mlの培

養角瓶に対して1．Omlを加えて、37℃のふ卵器で10～15分間作用させた。消

化処理の済んだ細胞は、25万個／mlになるように培養液へ浮遊させた。続い

て、この細胞浮遊液1．Omlを直径16mmで24穴のプラスチック・トレイへ分

注して、37℃の5．0％炭酸ガスふ卵器で静置培養を行った。単層の培養細胞

が形成された培養2日後に増殖用培養液を除き、血清を含まないアール〔29〕

の塩類溶液で2回洗浄した後、ウイルス分離材料またはウイルス液を接種し

た。細胞の維持培養液にはイーグルM［MにTPBO．3％、ウシの馬子血清1．0％，

抗生物質くペニシリン100u／ml，カナマイシン100μ9／ml，ファンギゾン2

μ9／mDを加え、7．O％の重炭酸ナトリウムでpH　7．2に調整したもの’ �p

いた．

2）ウイルスの培養法

　（1）ウイルス分離法

　豚群85－109では神経症状を示して死亡した新生豚5頭のうち、死亡後の経

過時間が比較的短ぐ、また、肉眼的にも変質の少ないと思われる4頭を選ん

で、検査材料とした。豚群87r96ではひん死期の子豚1頭および輸送中に死

亡した子豚1頭についてウイルス分離を実施した。
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　ウイルス分離材料としては、脳、扁桃、肺、肝臓、脾臓、腎臓および腸管の

各臓器を約1グラム採写して一80℃の超低温槽に保存した。ウイルス分離用

には保存していた材料を流水中で速やかに溶解してから、ウシ血清を除いた

イーグルの細胞維持液（TP巳0．3％1ペニシリン150　u／mしカナマイシン150

μ9／ml、ファンギゾン2μ9／ml、7・O％重炭酸ナトリウム1・O％添加〉を4

ml加えてかち、ガラスホモジナイザーで乳剤を作成した。続いて、この乳剤

を4QCに調節した遠心機で3，000　rpm、20分間、遠心沈殿してかち上清を1．O

ml採取し、これをO．45μmのメンブランフィルター（東洋炉紙）で炉過し

た。この炉液をウイルスの分離材料とした。

ウイルス分離に用いた培養細胞はHmLu－1、　［SKおよびCPK培養細胞の3種

類とした。単層の細胞層が形成されてかち、アール液に7．O％重炭酸ナトリ

ウムを0．511加えた細胞洗浄液で3回洗浄した後、’ウイルス分離材料を直径

16mm、24穴のフ．ラスチック・トレイに培養された各々の細胞へO．1mlず

つ2穴に接種した。このうち、肝臓および腸管の乳剤については、炉液を終

末100倍に稀釈したものを同様に接種した。接種後37℃、1時間、ウイルス

の吸着処理を行ってから、接種材料をアスピレイターで吸引除去した。続い

て、アールの塩類溶液を各穴へ1．Omlを加えてかちトレイを静かに振って、

細胞表面を2回洗浄した。

細胞の維持にはイーグルの維持液を用い、各穴に1．Oml・『加えてかち37℃の

5％炭酸ガスふ卵器で静置培養した。以後、細胞変性効果（CP［）を指標に10

日間観察した。CP［の出現を見なかった接種穴および対照穴細胞については

5日目に培養液の交換を行い、さちに5日間の観察を継続した。また、接種

後10日目までにウイルスの増殖所見のない場合には、この培養液を新しいHm一
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Lu－1、　ESKおよびCPK培養細胞へ接種して継代した。継代培養は2代まで実

施し、この時点でウイルスの増殖所見が観察されない時は、ウイルス分離陰

性とした。

　（2）ウイルス増殖試験法

　50mlの培養角瓶にHmLu－1細胞の単層が形成された後、アールの塩類溶液

で2回洗浄し、ウイルス接種量を凹oi＝1で接種した。続いて、37℃、1時

間ウイルスの吸着を行ってかち、再び細胞を洗浄液で2回洗浄し、5．Omlの

細胞維持液を加えた。細胞培養液の採取は接種直後と1，3，5，7，9，12日

目にそれぞれO．5囲を採り、0．5mlの細胞維持液を補充する方法により採

取して一80℃の超低温槽に保存した。培養液の採取が完了してかち、各々の

培養液の感染価をHmLu－1細胞を使用して測定した。’

　3）感染価の測定方法

　感染価の測定にはHmLu－1細胞を用いて、96穴のマイクロトレイで実施した。

ウイルス材料をHmLu－1細胞の細胞維持液で10倍階段稀釈後、各稀釈あたり4

穴のHmLu－1培養細胞に接種し、37℃、1時間のウイルスの吸着を行ってかち

細胞維持液を加えて、37℃の5％炭酸ガスふ卵器で7日間静置培養した。判

定はCP［の出現状況を倒立顕微鏡下で観察してkarber・〔29〕の方法により

ICID50を算出した。

　4＞供試ウイルス株

　豚群85－109より分離した85－109－1株は発症して死亡した新生子忌の脳より

分離されたウイルスで、このウイルスを［SK細胞で2代継代してからSK－L細
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胞へ接種し、ブラック法によるクローニングを行って得た。このクローン株

を再度SK－L細胞へ接種して増殖したウイルス液を試験に用いた。

豚群87－96より分離した87－96－1株はひん死子豚の腎臓由来のウイルスをHm

Lu－1細胞へ接種して、ブラック法によるクローニングを2回行った。得ちれ

たウイルスはさちにHmLU71細胞に接種し、5日目の培養上清をウイルス液と

した．

GIV、ハルナ株、　Aujeszkyフs　disease　virus（ADV）、YS－81株およびアカバ

ネ病ウイルス、　JaG－39株は各試験の対照ウイルスとして用いた。

5）分離ウイルスの物理化学的性状試験法

　（1）熱に対する安定性試験　　　　　　　　　’

　感染培養液をイーグルの維持液および精製水で10倍になるように稀釈し、

また、感染培養液をイーグルの維持液で5倍にしてかち、2MのMgCI2液を等

量加えてゴム栓をし、良く混合した溶液を作った。このウイルス混合液を50

℃に調整された恒温槽および一20℃のディープフリーザーに60分間放置して

から、ウイルスの感染価を測定した〔29〕。

　（2）炉過試験

　感染培養液をイーグルの維持液で10倍になるよう稀釈し、このウイルス混

合液を孔径200，10ひ150および25nmのメンブランフィルターで2戸過してか

ら、ウイルス液の感染価を測定した。
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　（3）エ・一テルおよびクロロホルムに対する感受性

　感染培養液1．6mlにエチルエーテルO．4mlを加えて、エチルエーテルの20

％液を作り、ゴム栓をしてかち良く振盗した後、室温に1時間放置して、エ

チルエーテルにウイルスを感作させた、感作が終了すると、混合液を3，000

叩m，10分間の遠心沈殿を行った。上層のエチルエーテルを減圧によって取除

き、残ったウイルス液について感染価を測定した。また、クロロホルムに対

する感受性については感染培養液1．6mlにクロロホルムO．4mlを加えてから

ゴム栓をし、良く振壷した後、37℃のふ卵器で1時間放置してクロロホルム

にウイルスを感作させた。感作後の処理はエチルエーテルに準じて行い、残

ったウイルス液について感染価を測定した。

　（4）水素イオン濃度（PH　3．O）の影響試験　　・

　重炭酸ナトリウムを含まないイーグルM［Mに0．1日半トリス塩酸緩衝液を

加え、p113．Oに調整した。この液を1．8mlつつ小試験管9本へ移し、ウ’イル

ス液O，2mlを加えて10倍階段稀釈した。続いて、試験管にゴム栓をし、室温

に3時間放置してPH　3．Oにウイルスを感作させた。感作が終了したち各試験

管へO．01Hのトリス塩酸緩衝液を加えて、再びPH　7．2に戻してかち感染価を

測定した。

　（5）5－iode－2－deoxyuridine（IUDR）の影響試験

　イーグルの維持培養液にIUDRを50μ9／miの割合いに加えた培養液と加え

ない培養液を用いて、HmLu－1細胞における分離ウイルスの増殖能を検討した。
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6）血清学的性状試験法

　（1）野外血清

　1985年に発生を認めた豚群85－109については、発生前の1頭の母豚血清お

よび発症中の子豚1頭を前血清とし、発生後52日間経過して回復生存した子

豚4頭と母豚の血清を後血清として採取した。

　1987年に野生を認めた豚群87－96については、発生時に1頭の一町血清お

よび2頭の哺乳中の子豚血清を前血清とし、発生後42日間経過して得た牛歩

血清および4頭の子豚血清を後血清として採取した．

　神奈川県下で飼育さ：れている肉豚および繁殖豚の抗体調査用血清は、GTV

感染症の発生のあった地域を含む3市を対象に、未経産豚および初産かち8

産以上までの経産豚について1986年と1987年の2ガ年調査した。

肉豚については3市1町かち食肉処理場へ出荷された生後約6カ月齢の豚を

無作為に抽出して採血し，1986年に400頭を調査した。

　（2）免疫血清

　ADV（YS－81株）の免疫血清は農林水産省家畜衛生試験場かち分与されたも

のを使用した．GTV（ハルナ株）の免疫血清は農林水産省家畜衛生試験場およ

び微生物化学研究所（京都）より分与を受けた。85－109π1株と87－96－1株の

分離株についてはモルモット免疫血清を作成して使用幽した。

（3）赤血球凝集抑制（HI）試験

m試験の術式は日本脳炎HI検査法〔30〕に準じて行ったが、次のとおり
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とした。

　1抗　　　原

　豚ゲタウイルス分離株（a5－109－1株および87－96－1株）をHmtu－1細胞へ

1・。TCID50／・．1ml擁し37℃で4日間培養してから壌液を画潤した。

培養液は2回凍結融解を行ってかち、2，500叩m、10分間の遠心沈殿を実施し

て、その上清を凝集（HA）抗原として用いた。

2　試薬液類

1）　pH　9，0　BBS（borate　buffered　saline）

（1）　1．5　11　NaCl（stock　solu｛：ion）

　　NaCl（牛寺級〉

　精製水にて全量

　87．679

1，000　　ml

（2）　0・5卜l　H3Bo3　（stock　solul：ion　）

　　H3Bo3（特級＞　　　　　　　　　　　　30．92　g

　精製水にて全量　　　　　　　　　　　　1，000　　ml

　H3Bo3は常温では溶解しにくいので・まず・暖めた精製水700－800　ml

　で溶かし、一度、常温にもどしてかち精製水を加えて1，000mlとした。

（3）　NaOH（stock　solution）
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　　NaOH　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　32．O　 ml

　炭酸ガスを除去した精製水で全量500mlとする。

　　　　　　PH　9．O　BBS（working　solution）

　　1・5H　NaCl，　　　　　8Q・。　ml
　　O．5〃　　 HりBoり　　　　　　　　　　　　　　　　　　　100．0　 〃

　　　　　　㌔）　　9
　　1．0〃　　　NaOH　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　24．O　　〃

　精製水で全量1，000m1にし、ウシ血清アルブミンO．2％およびゲラ

　チンO．001％を加える。pHメーターでpH　9，0を確める。

2）　VAD　6．0（virus　adjusting　diluent）

　1．514　NaCl（又は，0．35　M）　　　　　コOO　mI

　O・5　〃　　　Na2HPO4　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　32　　　　〃

　1・0　〃　　　　NaH2　PO4　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　184　　　　〃

　精製水を加えて総量1，000旧とする。

　作成後．その一部をとり、等量のpH　9．OBBSと混合した後pHメータ

　一でPHを確める。

（DO・5HNちHPO4（stock　solution）

　Na2HPO4（特級）　　　　　　　　　　　　70・999

　　（Na2HPO4・2H20）　　　　　　（88・999）

　精製水で全量　　　　　　　　　　　　1、000　　川

　　15℃以下になると結晶が析出することがあるが、このようなときには
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温湯中で静かに振って溶かし、室温にもどしてから使用する。

（2）　1・O　H　NaH2PO4　（stoCk　solUtion）

　　Na112　POパ2H20（特級）

　精製水で全量

　156．039

1000　　m1

3　被検皿清の処理

1）各血清の原液O．2mlにアセトン4．Omlを加え、ゴム栓をして約5分

　間振盛する．

2）11500rpm，5分間遠心し、上清を捨てる。

3）沈渣に4．Omlの冷アセトンを加え、ゴム栓をして均一になるまで振

　藍する。　　　　　　　　　　　　　　　．

4）1，500rpm，5分間遠心し、上清をすてる。

5）沈渣を試験管内に広げ、デシケーターに入れ、約1時間30分間減圧

　乾燥する。

6）1．OmlのpH9．OBBSを加え、ゴム栓をして良く振壷後4℃に一夜放置

　する。

7）翌朝、2，500rpm，10分間遠心し、上清を採取する。

8）この上清にガチョウ血球（packed　celD25μ1を加え、1時間振盗後、

　2，500rpm，10分間遠心し、上清を採取する。この上清をHI試験に用

　いる．

4　処理血清のHI試験
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　抗原の凝集価（HA）測定結果から、抗原が8単位になるようにBBS　9．O

　で稀釈する。

2）HI試験

　血清稀釈倍数：　1：5　　1：10　　1120　　1：40　血清対照

鴛器清：∵．2∵：1ア1：1：：ア1：1；：入1：1：1

　抗原（ml）0．0250．0250．0250。025

　　　　　　　　良く振出して室温1時間静置

　血球（ml）o．05　0．05　0．05　0乃5　0．05

　　　　　　　　良く論証して室温1時間静置後判定

3）判　定

　判定は血球の凝集を完全に抑制した血清の最高稀釈倍数をその血清

　　のHI価とし、　10倍以上を抗体陽性とする。

　　使用抗原の二次検定を実施し、使用した抗原が8単位であることを

　　再確認する。．

（4）中和試験

中和試験はブラックによる血清稀釈法とウイルス稀釈法〔12，22〕により
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実施した。血清稀釈法は56℃、30分間加熱非働化した血清を10倍にしてから

4倍階段稀釈を行い、この稀釈血清にウイルス液（50PFU／0．1mDを等量加

えた。このウイルス血清混合液を37℃のふ卵器で1時間放置、感作してかち

直径5．Ocm　Cell－Wellにあらかじめ用意してあったHmLu－1細胞培養へ各稀釈

ともO．4mlずつ2枚接種レた。続いて、37℃の5％炭酸ガスふ卵器に1時間

放置してウイルスの細胞への吸着を行った。吸着終了後は接種ウイルス血清

混合液をアスピレーターで除去し、直ちにO．8％の寒天を含むイーグル1｛田

細胞維持液く一次寒天）をCell－Wellあたり5．Oml分注してかち室温に30分

間放置した。寒天が固まってからは炭酸ガスふ卵器へ再び戻した。続いて、

4日後1，0｛｝0倍のニウトラルレッドを5給む二次寒天を重層して翌日判定

した．

　ウイルス稀釈による中和試験は既知ゲタウイルズとの交差試験について実

施した。即ち、免疫血清を10倍に稀釈し、56℃、30分間非働化してかち、10

倍階段稀釈したウイルス液に非働化の済んだ免疫血清を等量ずつ加え、この

ウイルス血清混合液を5％炭酸ガスふ卵器で37℃、1時間放置して感作した。

続いてぐ各稀釈あたりHmLu－1細胞培養のCell－well（96重用）4穴にO．1mlずつ

接種した。細胞への吸着を1時間行ってかちウイルス血清混合液を除き、細

胞維持液O．1mlを加えて5％炭酸ガスふ卵器で培養した。接種後7日目に供試

ウイルスのCPE出現の：有無によりTCID50を求めたのち爵号血清の中和指数を

求めた。

（5＞蛍光抗体法

無菌豚およびモルモットにGTV分離株を接種して得られた抗血清から蛍光
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標識抗体：を常法〔29〕により作製し、直接法による抗原検出を行った．即ち、

12×32mmのカバーグラスを入れた直径5．5　cmのべトリー皿にHmLu－1細胞（

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　4．O　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　PFU／O．1mlのウイ25万／mDを培養し、．単細胞層の形成された2日後に10

ルス液（1．1囲を接種し、ウイルスの細胞への吸着を37℃1時間行ってから、

接種ウイルス液の除去に続いてアールの塩類溶液で2回洗浄後、細胞維持液

を加え37℃の5％炭酸ガスふ卵器で静置培養した。ウイルスを接種された細

胞（カバーグラス）を経時的に取出し、PBSで2回浸漬し、洗浄してかち、

炉紙で水分を除去し、アセトン固定後、標本は室温に放置してアセトンを蒸

散させ、蛍光標識抗体25μ1を乗せて団団に入れ、37℃、1時間反応させ

てから蛍光顕微鏡（［FD　2．日本光学工業〉で観察した。

　（6）ウイルス粒子の電子顕微鏡観察　　　　　・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　5．1　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　P田加1の分離ウイルス株　ペトリー皿に培養された［SK培養細胞に、10

をO．4ml接種した。続いて、370C、12時間培養後、感染［SK細胞をラバLポ

リスマンで剥がし、1。O％のグルタールアルデヒドで24時間固定した。固

定後pH　7．0のPβSで洗浄し、標本は再び1％酸化オスミウムで1時間固定し、

アルコールで脱水してかち60QC、48時間重合させたエポン812で封入した。

超薄切片は酢酸ウラニルとクエン酸の二重染色を行い、J［L－100　CX電子顕微

鏡（日本電子）で観察した．

　7）分離ウイルスの赤血球凝集（HA）試験法

　分離ウイルスの赤血球凝集素産生能については、ウマ、ウシ、ヒツジ、ガ

チョウ、ニワトリ（成鶏，初生雛〉、モルモットおよびマウスの赤血球を用
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いて比較検討した。．血液凝固防止剤（ノボヘパリン：ノボインダストリーA／

S）を加えた注射器で採取した血液は、採血量の約10倍量の生理食塩水を加

え1，500rpm，10分悶の遠心沈殿を2回行い、第3回目の遠心沈殿を2，500

rPm，10分間実施してから上清を除去した。この沈渣（Packed　celD1容量

に対して9容量のDGV液を加え10％血球浮遊液を作り、試験に際して0．5％

VAD血球浮遊液になるよう調整して使用した。分離ウイルスのHA抗原に使

用する稀釈液にはBBS　9．O〔30〕を用いた。HA価の測定方法は次のとおりと

して実施した。

WelINo

稀釈倍数

稀釈液（mD

HA抗原（ml）

112∴∴1、416∴2～血球対照

1：1；：）1：1：：アlll；：アlll：：ア1：1：：〉。●025

稀釈液（mD　O．025　0．025　0．025　0．025　0．025 0．025

血球享夜（ml）　　O．050　　　0．050　　　0．050　　　0．050　　　0．050 O．050

良く振盛してかち室温に1時間静置後判定

8）分離ウイルス（85－109－1株）のマウス接種試験法
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　（1）供試ウイルス

　供試分離ウイルスは［SK細胞を用いてブラック法によるクローニングで得

ちれたものを2代継代増殖した。感染培養液は接種後4日目に細胞相および

液相とも凍結融解を2回実陣してから・3，000rpm・20分間遠心沈殿し・その

上清を供試ウイルス液とした。

　（2＞供試マウス

　ICR系の乳のみマウスおよび妊娠マウスを用いた。乳のみマウスの接種試

験では各試験ごとに妊娠マウスを用意し、一腹の乳のみウス数を10～12匹ず

つに調整して、接種区に10匹を割当て、残りを無接種対照とした。接種日齢

は生後24時間以内を1日齢として設定し、奇数日ごとに15日齢まで、　8区分

して、接種日齢および接種経路別乳のみマウスへの病原性と乳のみマウス間

および母子間の水平感染について検討した。妊娠マウスについては妊娠日齢

の異なった19匹の親マウスを用いて、ウイルスの親マウスから索子への垂直

感染について検討した。

　（3）接種方法

　ウイルスの接種方法および接種量は乳のみマウスにおいて脳内、腹腔内、

点鼻および点眼接種ともに10μ1とし、親マウスに対する皮下接種は100

μ1とした。

（4）ウイルスの回収

発症して死亡した乳のみウスの脳、心臓、肺、肝臓、脾臓、腎臓、腸管およ
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び筋肉（磐部）を採材し、重量を測定した。続いて、イーグルの細胞維持液

を10～100回忌割合いに加えてガラスホモジナイザーにより乳剤を作成した。

HmLu－1培養細胞への接種には、この乳剤を3，000　rpm，20分間遠心沈殿し、上

清を0・45μmのメンブランフィルターで炉過したものを原液とし、細胞維

持液で10倍階段稀釈して接種した。ウイルスの細胞への吸着は37℃の恒温下

で1時間行い、吸着の済んだものはアールの塩類溶液で2回洗浄後、細胞維

持液を加えてかち37℃の5％炭酸ガスふ卵器に静置して、CPEの出現を観察

した。

9＞分離ウイルス（85－109－1株〉の子豚接種試験法

（1）供試子豚　　　　　　　　　　　　　　　’

生後5日豊の無菌子豚8頭と18日齢の無菌子豚1頭を用いた。

　（2）接種方法

　105・5PFU／mlを含んだウイルス液各1、Omlを3頭の子豚へ経口接種および

6頭の子豚へ筋肉内i接種した。

　（3）ウイルスの回収

　発症して死亡した子宮及びひん死期の子豚の脳、扁桃、肺、心臓、肝臓、

脾臓、腎臓および小腸を採取し、イーグルH田で10％乳剤を作成して一70℃に

保存した。［SK培養細胞への接種時には凍結融解とともに良く振締してかち

3，000rpm，10分間遠心沈殿した。遠心上清はイーグルM［Mで10倍階段稀釈し
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て、あちかじめ用意してあったペトリ皿の［SK培養細胞に接種した．ウイル

スの細胞への吸着は37℃の5％炭酸ガス恒温下で1時間行い、吸着の済んだ

ものはアールの塩類溶液で2回洗浄後細胞維持液をくわえて37℃の炭酸ガス

ふ卵機に静置して、CP［の出現を7日間観察した。
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皿．　成 績

1、病性鑑定成績より見た神奈川県下の豚疾病発生動向

　1）豚飼養状況

　1987年2月現在の豚飼養頭数は166，255頭であり、飼養戸i数は604戸，1戸

あたり平均275．3頭となっている。豚飼養頭数の推移は1980年の211，200頭

を最高に年々減少傾向にある。農家戸i数は1981年かち1984年春での間、毎年

10％前後の減少を示したが、1985年号至ってか・ら5％とやや緩慢な減少傾向

を示してきた。今までは副業的養豚経営者が減少して、専業化が一層すすむ

傾向にあったものの、1984年県下に侵入した豚オーエスキー病が養豚経営に

大打撃を与え、また、畜産物の輸入自由化への懸念および畜産の環境問題が

養豚経営者を圧迫して、1986年かち1987年の2ケ年とも前年比10％以上もの

戸数減少を認めている。しかしながち、　1戸当りの飼養頭数は1987年に至っ

て275・3頭となり、1970年の約10倍、1980年の約2倍にまで増加して、養豚

経営は依然として多頭化の状況にある。飼養頭数の地域別分布は県下全頭i数

の33・5％が県央地区（厚木、綾瀬市、清川村）に集中し、企業養豚の中心地

となっている。続いて、横浜地区（横浜、川崎市）18．9％，中地区（平塚、

秦野、伊勢原市）18．1％，湘南地区（横須賀、藤沢、茅ケ崎、三浦市）17、3

％1北相地区（相模原市、津久井郡＞10．5％，足柄地区（小田原、南足柄市、

中井町）1．7％の割合いとなっている。市町村別では横浜市27，598頭（16．6

％），綾瀬市24、007頭（14．4％）藤沢市19，772頭（11．9％），清川村14、418

頭（8，7％），平塚市13，487頭（8．1％），伊勢原市12，369頭（7。4％），相
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模原市12，229頭（7．4％），厚木市10，461頭（6．3％）の順に10，000頭以上

が飼われている。このような状況下での経営形態は、一貫経営を主軸にして

生産と販売が行われ、その大部分の農場で購入飼料を利用しているが、一部

の地域では都市部の特性を活かした残飯や残菜を、上手に併用利用する小規

模の養豚農場も散在する。特に、人口密度の高い横浜、川崎地域では、残飯

を中心とする養豚経営が今でも盛んに行われており、1985年の調査によると、

養豚農場の51．6％に利用されている。また、この地域での残飯の利用は単に

肥育用の代替飼料のみなちず、繁殖豚にも給与されている（表一1）。

　繁殖豚の品種別飼育状況ではランドレース種、大ヨークシャー種、デュロ

ック種、ハンプシャー種、中ヨークシャー種の順に飼われており、中でもラ

ンドレース種が最も多い。従来、神奈川の高座豚として、全国に知ちれた中

ヨークシャー種は今や全県下で25頭飼われているに過ぎない。また、少頭

数ではあるがバークシャー種、チェスターホワイト種、サドルバック種およ

び中国原産豚の桃園種も飼われている（表一2）。

　2）病性鑑定成績

　1983年かち1987年忌での病性鑑定実施状況では異常産に関連する検査10～

32．7％，哺乳中の子豚に関連する検査17．3～38．3％となっている。

異常産直子および哺乳中の子豚の病性鑑定内容を見ると、豚オーエスキー病、

肺炎、大腸菌症および髄膜脳炎が多く鑑定され、日本脳炎、豚パルボウイル

ス感染症およびトキソプラズマ六宮の疾病も確認している。このうち、伯83

年に発生の見ちれたトキソプラズマ病による流産は養豚経営に大打撃を与え

た。また、1984年には、豚パルボウイルスと日本脳炎ウイルス混合感染症が
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予防注射未実施の農場で発生して、長期に渡る流産および不受胎かち経営不

振を招き、やむなく廃業に至る事例でもあった。（表一3，415）

　異常産障子および哺乳中の子豚かちのウイルス分離状況は1983年生後間も

ない哺乳中の子豚に水様性の下痢が次々と発生し、死亡子豚の腸管材料かち

Transmissible　gastroenteritis　virus（TG［V）が分離された。1984年には妊

娠豚の異常産と哺乳中の子豚の死亡が継続発生し、病性鑑定として搬入され

た発症子豚’4頭の脳、扁桃、肺の検査材料かちADVが分離された。また、こ

の年の9月下旬に連続して流産の発生を認めた農場で、神経症状を示した2

頭の新生豚の脳かちJapanese　encephaiiUs　virus（JEV）が分離された。1985

年には検査頭数81頭を病性鑑定し、19頭かちADVが分離された。また、この

年には生後間もない新生豚に神経症状を伴って短時間につぎつぎに死亡する

奇病の発生があり、検査材料として持込まれた新生豚の各臓器かちGTVが分

分離された。1986年には検査頭数60頭を病性鑑定し、19頭かちADVが分離さ

された。また、3戸の農場でつぎつぎに流行した哺乳中の子豚および離乳し

た子豚の下痢症の発生に伴い、搬入された検査材料（下痢便）かちTG［Vおよ

Porcine　enterovirus（PEV）が分離された。1987年には37頭の検査材料が持込

まれ，その大部分は細菌感染症であった。しかし、この年の10月初め頃、間

もなく離乳する予定の哺乳中の子豚1腹9頭に顔面の腫れと歩行困難を認め、

短時間のうちに死亡する奇病の発生があり、検査材料として持込まれた子豚

の各臓器かちGTVが分離された（表一6）。

2、豚のゲタウイルス感染症の発生の確認
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　1）発生状況

　1985年10月、藤沢市の兼業養豚場において、正常分娩さ：れた子豚1腹12頭

が生後間もなく元気消失、受乳意欲を欠き、ふるえ等の神経症状および黄褐

色下痢便の臨床症状を呈して、生後3日目までに8頭が死亡した。ひん死の

状態にあった残りの4頭ほ、その後次第に回復して生残したが、発育不良と

なった。この豚群（85－109）の母豚には、この間、何等の異常を認めなかった。

また、本症の発生に伴い、近隣の養豚場へ立入り検査を実施したが、同一症

状を示す哺乳中の子豚、離乳した子祭、肉月及び繁殖豚は検出されなかった．

　1987年10月、秦野市の兼業養豚場において、生後23日齢の哺乳中の子豚

9頭に顎下部の腫脹とふるえおよび麻痺等の神経症状を現して、急性経過で

死亡する疾病が発生した。発生農場は2頭の繁殖豚を飼育しており、該当の

雪辱は9月11日に11頭の子豚を分娩し、このうちの2頭は死亡胎子であった。

正産された9頭の子豚はその後順調に成長した。ところが、10月4日頃かち

1腹年頭に元気消失と起立不能を認め（写真一1）、さらに、顔面および頸部

の腫脹も伴っていた（写真一1，2）。翌日の10月5日にいたって午前中に2

頭死亡し、午後には1頭の死亡と1頭のひん死状態の子豚を確認した。残り

の5頭についは顔面の腫脹などの異常な所見を観察出来たが、数日後には受

乳意欲も回復するようになり、死亡するものはなかった。この間、豚群（87－

96）の母国は何等の異常を認めなかった（表一7）。

2）臨床病理学的検査成績

（1）血液学的検査

一24一



　豚群87－96において発熱および顔面の腫脹の見ちれた発症中の子豚4頭に

ついて血液検査を実施した。赤血球数については534万、720万、　528万、

660万／μ1であり、平均611万／μ1となった。白血球数において6，600，

3，400，7，800，7，400／μ1であり、標準値7，800／μ1より低値を示したもの

が2頭検出された。白血球の百分率では、好酸球が1頭にのみ検出され、そ

の割合は1．5％となった。好塩基球は全頭とも検出されなかった。前骨髄球

および骨髄球は3頭に検出され、それぞれ8．5，33．5，16．5％を示した。

好中球においては4頭に好中球の左方移動を認め、桿状核11．0，18．5、54．0，

5．0％、1分葉核4。5，6．5，12．5，10．5％，皿分葉核1．O，　O．5，0．4，4．5％，

IV分葉核0．0，0．0，0．0，0．5艶であり、桿状核の標準値4．7％を越えると

ともに、分葉核においては標準値54．5％をそれぞれ5．5，6．5，12．5，15．5

％少ない値を示した。リンパ球については72，5，38．O，14．5，72．5％であり、

このうち、リンパ芽球1．5，2．5，2．5％および異形リンパ球O，0，0，1．5％

も検出された。単球は1．0，1．0，0，4．O％検出された。

　（2）解剖学的検査

　生後3日目で死亡した新生子豚（豚群85－109）5頭の病理解剖所見は次の

とおりであった。

新生子豚一1

検体の状況：死　体

体　　重：1、185g

所　　見：空腸および回腸壁の菲薄化と黄色水様物の貯留が見ちれた。
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新生子豚一∬

検体の状況：死　体

体重：1，085g
所　　　見：顎下部皮下の膠様浸潤、両肺の前、中葉辺縁の肝変化および

　　　　　　腎臓表面に針尖大点状出血が認めら：れた。

新生子豚一皿

検体の状況：死体

体　　　重：965g

所　　　見：空腸および回腸壁の菲薄化と黄色水様物の貯留が見ちれた。

新生子豚一IV　　　　　　　　　　　　　　　’

検体の状況：死体

体　　　重：835g

所　　　見：顎下部皮下の膠様浸潤と右肺前、中葉辺縁の肝変化および腎

　　　　　　臓表面の針尖大点状出血が見ちれた。

新生子豚一V

検体の状況：死　体

体　　　重：980g

所　　　見：右肺前葉および左肺後葉の肝変化、空腸および回腸の菲薄化

　　　　　　と黄色水様物の貯留が見られた。

一26一



　生後23日目で死亡した子豚（豚群87－96）2頭の病理解剖所見は次のとおり

であった。

子豚一1

検体の状況

体
所

　　死　体

重：9，000g

見：耳翼および腹部下方にわたるチアノーゼ、眼瞼の周囲の浮腫

　　および下顎部の冷性浮腫を認めた。また、下顎部、腰部およ

　　び下腹部の皮下織には顕著な膠様浸潤を認めた（写真一3）。

　　下顎リンパ節および全身の体表リンパ節は水腫性であった（

　　写真一4＞．脳は大脳の表面に分布する血管の充血を認め、心

　　臓では軽度の心嚢水の増量を認めた。肺はうっ血と水腫によ

　　り腫脹しており、腎臓は全体的に暗紫色を呈していた。

子豚一∬

検体の状況：ひん死

体
所

重：7，900g

見：元気消失して歩行不安定であり、横臥を好んだ。触診では皮

　　温の低下を認めた。眼瞼の周囲には浮腫が見ちれ、頬部から

　　下顎部にわたって腫脹していた。剖検的には頬部、下顎部お

　　よび下腹部の皮下織に顕著な膠様浸潤を認めた。下顎リンパ

　　節および全身の体表リンパ節は水腫状だった。脳は大脳表面

　　の血管に充血を認め、心臓には軽度の心嚢水の増量を認めた。
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肺の一部はうっ血を伴って水腫状になっていた。肝臓は全体

的に退色していた。腎臓は著しく退色して、包膜剥離は困難

であった。腸管においては小腸部の粘膜が菲薄となっていた

（表一9）。，

　（3）組織学的検査

　二二85－109で検索した新生子豚の病理組織学的所見は次のとおりであった。

　新生子三一1では、肺において細気管支周囲に好中球の浸潤が見ちれた。

肝臓においては一部の肝細胞に空胞を形成していた（写真一5）。腎臓の間質

に小出血巣が散見された（写真一6）．各リンパ節には水腫性の変化が中程度

に認められ、好中球や好酸球の軽度な浸潤もあった。また、リンパ炉胞は萎

縮し、胚中心は殆ど認めちれなかった（写真一7）。

　新生子豚一∬では、扁桃の陰窩腔内に壊死物を貯留していた。肝臓では一

部の肝細胞内に小空胞を形成していた。腎臓の間質に小出血巣があって、尿

細管の管腔内にエオジン好性の物質を貯留していた。各リンパ節の共通所見

としては好中球や好酸球の軽度な浸潤を伴い、リンパ炉胞の胚中心も不明瞭

であり、リンパ球の核濃縮および核崩壊が見られ、リンパ球は減少していた

（写真一8）．

　新生子豚一皿では、扁桃の陰窩腔内に壊死物を貯留していた。肺において

は肺胞壁が水腫状に肥厚しており、肺胞腔内に漿液を貯留している像ととも

に、好中球の軽度な浸潤も見ちれた。肝臓では一部の肝細胞内に小空胞を形

成していた。腎臓の間質には小出血像が僅かに認めちれた。康細管の管腔内

にエオジン好性の物質を貯留していた。また、集合管腔内に剥離した細胞も
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含まれていた。腸管では空腸および結腸の粘膜上皮細胞の一部に変性、壊死

および剥離を認めた。

各リンパ節には好中球や好酸球の軽度な浸潤があり、水腫性の変化を認める

とともにリンパ球の核濃縮および核崩壊を伴ってした。

　新生子豚一工Vでは扁桃の陰窩腔内に壊死物を貯留していた。肝臓の肝細胞

内に小空胞を形成していた。腎臓の間質には小出血像を認め、尿細管の管腔

内にエオジン好性の物質があり、集合管腔内には剥離した細胞も貯留してい

た。腸管では結腸の粘膜細胞に壊死を認めた。

各リンパ節には好中球や好酸球の軽度な浸潤があり、このうち、腸骨リンパ

節にリンパ球の核濃縮および核崩壊が見ちれた。

　新生子豚一Vでは扁桃の陰窩腔内に壊死物を貯留していた。肝臓では肝細

胞内に小空胞の形成と小葉間胆管や毛細胆管に胆汁のうっ滞を認めた。腎臓

では間質に小出血像を認め、尿細管の管腔内にエオジン好性の物質および剥

離細胞を貯留していた。また、集合管にも剥離細胞の貯留があった。

リンパ節では腸骨下リンパ節のリンパ炉胞に不明瞭な胚中心を認め、リンパ

球が減少していた。

　豚群87－96の病理組織学的所見は次のとおりであった。

　子豚一1については大脳表面の血管に充血があり、軟膜は若干肥厚してい

た。心臓の心外膜に中程度の肥厚を認めた。肺においては細気管支の粘膜に

リンパ球の浸潤があウ、肺胞壁には軽度の好中球浸潤が認めちれ、肝臓には

グリソン鞘の血管周囲にリンパ球および好酸球の軽度な浸潤があり、胆汁の

うっ滞を認めた。腎臓では腎乳頭の一部分に出血があり、間質の一部に水腫

性変化も認めちれた。尿細管においては集合管腔が拡張しており、管腔内に
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硝子円柱が認めちれた。ボウマン嚢の外壁は結合組織の増生による肥厚も見

ちれた。小腸の一部の絨毛に水腫性の腫大も認めちれた。

リンパ節においてはリンパ球の減少とともに、リンパ球の崩壊および壊死も

認められた．　　　　　　，

　子豚一Hについては大騨軟膜の肥厚とともに脳内血管の充血を認めた．

心臓では心筋の一部に硝子化および塊状崩壊（写真一9）を伴っていた。肺は

肺胞壁に肥厚（写真一10）を認め、一部に水腫性の肥厚も見ちれた。また、肺

胞腔内には少数の剥離細胞や好中球が見出された。さちに、間質に軽度な好

中球の浸潤を伴っていた。脾ではリンパ球の崩壊、壊死（写真一11）および

リンパ球の減少が見られた。また、血管壁は水腫性に膨化していた。腎臓は

間質に結合組織の増生があり、血管壁や乳頭部に水腫性（写真一12）の変化を

認めた。尿細管および集合管は拡張しており、尿細管腔内に硝子様円柱およ

び剥離細胞が見ちれた。腸管においては粘膜下座に好中球、好酸球およびリ

ンパ球の軽度な浸潤があった。

リンパ節においてはリンパ球の崩壊および壊死を伴い、リンパ球は減少して

いた。

3）細菌学的検査成績

　（1）細菌分離

　朗朗85－109の新生子豚5頭についての細菌検索では、新生子豚1において

大腸菌が肝臓で103～104個／9、空腸および回腸108個／9とクロストリジウ

ム菌が空腸および回腸で少数分離された。新生子豚1では大腸菌が空腸およ
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び回腸で108個／9とクロストリジウム菌が少数分離された。新生子豚皿では

大腸菌が肺で1・2個／9、謄1。3個／9、腎臓1・1個／9、空腸および回腸1。8

個／9とクロストリジウム菌が回腸で少数分離された．新生子豚IVでは大腸菌

が脳103個／9、肺108個／9、肝臓103個／9、腎臓108個／9、空腸および回腸

108個／9と回腸よりクロストリジウム菌が少数分離された。

新生子豚Vにおいては大腸菌が空腸および回腸で108個／9分離された。

　豚群87－96の子豚2頭についての細菌検索では、子豚1において大腸菌が

胃104個／9，十二指腸105個／9，空腸107個／9，回腸108個／9，分離され、

その他の細菌は分離されなかった。

子豚Hでは大腸菌が脳104個／9、腎臓105個／9，胃105個／9，十二指腸106

個／9，空腸106個／9および回腸108個／9分離され、その他の細菌は分離され

なかった（表一10）。　　　　　　　　　　　．

　（2）エンテロトキシンの検出

　豚群85刊09の死亡新生子豚5頭の空腸および回腸から分離した5株の大腸

菌の易熱性および耐熱性エンテロトキシンを検査したところ、全て陰性であ

った。

　豚群87－96の子豚2頭については、空腸かち分離した大腸菌9株を用いて、

易熱性、耐熱性エンテロトキシンおよびベロトキシンを検査したが、全て陰

性であった．

4）ウイルス学的検査成績
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　（1）ウイルス分離

　豚群85－109において死亡した新生三二4頭の脳、扁桃、肺・腎臓および腸

管の10倍と100倍乳剤を作り、［SKおよびHmLu－1培養細胞へi接種したところ・

接種後2日目頃かち明瞭な円形の細胞変性効果（CP［）をともなって増殖し・

容易に継代できるウイルスが脳1・4・25～1。5・25、扁桃1。4・50～1ず’75、肺

1。2・75－1。6・25、腎臓1。3・75－1・5・25、鵬1・0・5－1・3・25TCID5。／9艦

された（写真一13，14＞。また、死亡した新生子豚4頭の脳乳剤を生後2日

齢の乳のみマウスへ脳内接種したところ、接種後4日目に死亡した・生後4

日齢では接種後6日目頃かち片側および両側の後肢に麻痺が現れて・歩行困

難となり、さらに、受話も出来なくなって脱水し、ついには死亡した（写真

一21、22）　g

死亡した乳のみマウスの臓器乳剤（脳、肺、肝臓および腎臓）を培養3日目

のHmLu－1培養細胞へ接種してウイルスの回収を試みたところ、全ての接種材

料からウイルスを回収できた。

　豚群87－96においては子爵2頭の臓器乳剤をCPKおよびHmLu－1培養細胞へ

諭したところ、死亡子豚にっし～ては月図1。2・5、扁桃1・3・。、肺1・2’。肝臓

1。3・ ､面1・3・0、腎臓1・3・。と、ひん山子豚では脳1・3・5、刷監1・4’。

肺1。3・。、肝臓1・4・5 ﾚ1・4・。、腎臓1。2●5TCID5。／9のウイノレスが艦さ

れた（三一12）。

3、分離ウイルスの性状

1）分離ウイルスの物理化学的性状

　　　　　　　　　　　　　一32



　分離されたウイルス5株は、子豚の回復血清を指標として・中和試験によ

り抗原性を調べたところ、すべて同一の抗原性を示したので・85－109－1株を

代表株として物理化学的性状を検討した・

　（1）熱に対する安定性

　85－109－1株は1MMgc12の存在下で、50℃・60分間の感作により・完全に

不活化された。しかし、イーグル維持培養液および精製水を媒体とした場合

には不活化されず、それぞれの感染価が1093．0および1093・25の低下に

止まった。また、一20℃、60分間の感作では1MMgc12、イーグル維持培養

液および精製水で、それぞれ感染価が1091．O，0．5，0・5低下したに過ぎな

かった（三一13＞。

　（2）炉過試験

　85－109－1株の感染培養液を用いて、孔径200，100，50および25nmのメ

ンブランフィルターの通過性を検討した。その結果、85－109－1株は孔径200

および100nmを極めて良く通過したが、50および25　nmは通過しなかった（

四一14）9

　（3）エーテルおよびクロロホルムに対する感受性

　感染培養液にエチルエーテル液を20％の割合に加え、　1時間後に測定した

感染価はlo90．5／O．1ml以下となった。また、感染培養液ヘクロロホ膨ム

液を20％の割合に加え、1時間後の感染性は証明できなかった（表一15）・
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　（4）pHの影響試験

　分離ウイルス2株（85－109－1～2株）を用いてpH　3．0の条件下に放置した

影響試験では、感染価がlo93．5～4．O／0．1ml低下した（表一16）。

　（5）5－iode－2－deoxyuridine（IUDR）のウイルス増殖に及ぼす影響

　分離ウイルス85－109－1株を用いてIUDR（50μ9／ml）の影響を検討したと

ころ、接種後2日目頃かちCP［を認め、接種後5日目の感染価はlo97．0／0．1

mlを示し、無処理対照の85－109－1株の感染価1097．0／0．1mlと同値であっ

た（表一17）。

　2）分離ウイルス85－109。1株の血清および生物学的性状

　（1＞交差中和試験

　これまでの物理化学的性状の検査の結果、分離ウイルスはゲタウイル図の

疑いが強かったので、標準株とされているハルナ株との間でウイルス稀釈法

による交差中和試験を行った。

85－109－1株の免疫血清はホモの間で中和対数3．4，ヘテロで2．91ハルナ株の免

疫血清はホモとの間で中和対数2．7、ヘテロで2．1であった（表一18）。

　（2）分離ウイルスの血球凝集（HA）性

　分離ウイルス85－109－1株および87－96－1株の各種動物赤血球に対する凝

集性はガチョウ血球に限定して凝集した（表一19）。

ガチョウ血球に対するHA性をPHおよび反応糧度について検討すると、pHにつ
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いては両株ともpH　6．0～6．2の範囲で凝集した．反応温度については85“

109．1株において4℃で最高64倍を示したのに対し、25℃では最高32倍とな

った．また、87－96－1株においては4℃で最高128倍を示したのに対し・25

℃では最高64倍だった。pHうよび反応温度との相互関係ではpH　6・Oの場合に

限り温度差に影響されずに凝集像を認めたが・さらに牟。の低温反応で・

より高いHA価を示した（四一20）．．

　（3）分離ウイルス85－109－1株に対する各種培養細胞の感受性

　85－109－1株に対する各種培養細胞の感受性を同一条件で行った結果、　3日

目の感染価はNAIO4細胞では1097。16／O．1mLHmLu－1細胞では7・07・［SK細胞

では6．16，BT細胞では6．41，　Vero細胞では6．32，　MDBK細胞では6・16・また・

BT－c1細胞では5，25だった（表一21）。また［SK感染細胞の電子顕微鏡写真で

は、細胞の表面より出芽して成熟するウイルス粒子が検出された（写真一15）．

　（4）HmLu－1細胞における分離ウイルス85－109－1株の増殖：態度

　HmLu－1細胞における85－109－1株ウイルスは接種4時間後に至って初めて液

相に現れるようになり、lo92．25　TCID50／O・1mlの感染価を示した・続いて・

6時間後3．75，18時間後6．75、　24時間後6．75、48時間後7・O・72

時間後6．5となり、接種後48時間後に最高の感染価を示した．Hmしu－1細胞中

に出現する蛍光抗原は、ウイルス接種後6時間目頃（写真一18）かち単細胞の

細胞質に認めちれるようになり、24時間後（写真一20）ではブラック状に広が

り、特に、細胞質のゴルジ小体と思われる部位で、星状に発光する栄光抗原

が検出された（写真一18）。
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　HA抗原の出現は蛍光抗原より遅く検：出され、ウイルス接種後24時間目にHA

価4倍となり、48時間目では最高の64倍となった（表一22）。

　HmLu－1細胞に形成されるフ。ラックは、ウイルス接種後5日目で直径3－4　mm

と大きかった（写真一16，17）。

　（5）分離ウイルス85－109－1株とハルナ株とのHI抗体価における相関性

　85－109－1株とハルナ株を用いて野外血清200例について比較検討した。そ

の結果、未経産豚の107頭中7頭（6．5％）に抗体が検出され、陽性豚の平

均抗体価はハルナ株49倍であったのに対し、分離株44倍であった。また、経

産豚93頭中では47頭（50．5％）に抗体を検出でき、陽性豚の平均抗体価はハ

ルナ株720倍であったのに対し、分離株810倍であった。未経産豚および経

産豚を合せた200頭の検査成績にもとずく両三の関係を相関係数でみると、

r＝0．95となり、1％の危険率でy＝O．81＋tO8xの直線回帰式が成立し

た（表一24）。

　（6）分離ウイルス85－109－1株の乳のみマウスおよび親マウスに与える

　　　　影響

　分離ウイルス85－109－1株を用いて、乳のみマウスおよび妊娠マウスを含む

親マウスについて接種試験を行った。

分離ウイルス85－109－1株を1日齢の乳のみマウス脳内へ接種すると、1～2

日目頃かち活力および受乳意欲を欠き、皮膚は乾燥するようになり、次第に

脱水状態を呈して・まもなく死亡した（写真一21）．半数致死量（LD50）はO．1

　　　　－7．Oml当り10　　　　　　であった。接種してから死亡するまでの平均死亡日数は3．7日
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一7．0　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　接種区で生で、ウイルス量に比例して死亡日数も早くなって行った・10

存した5匹の20日門馬におけるHI抗体価は幾何平均（Gm）20倍となった・

しかし、1σ8・0以下の接種区には抗体を検出できなかった。乳のみマウスが

死亡した接種区の親マウスには40～160倍のHI抗体価を検出された（表一24）・

　生後1日半かち15日齢までの奇数日齢の乳のみマウスに100TC「D50ウイル

スを接種すると、発症死する接種時の最終日齢は13日齢で1／10匹死亡し、15

日齢に至ると全ての乳のみマウスが生存した。接種後の死亡までの平均日数

は4．2～10．9日で平均8．2日となった。各接種日齢と死亡数との関連をみる

と、　1日幾時で平均4．2日、　3日年時4．5日、　5日齢時7．1日、　7日齢時10

日、9日齢時10．9日、11日齢時10．8日および13日四時10日であった。

ウイルスを接種して生残った乳のみマウスの平均HI抗体価は9日齢時の接種

で平均20倍、11日瞬時の接種で平均26．4倍、13日齢時の接種で平均21．6

倍、および15日昼時の接種で平均18．6倍を示した（表一25）。

　ウイルスの接種経路をそれぞれ脳内（IC）、腹腔内（IP）、点鼻（IN）および点

眼（OL）に分け、ウイルスの接種量を10および100　TCID50／0・1mlに調整して・

0．01m塵を1日本の乳のみマウスに接種すると、IC区において90％（9／10）、

100％（10／10）、IP区70％（7／！0）、100％（10／10）、　IN区0％（0／10）、20％（2

／10）およびOL区0％（0／10）、70％（7／10）となった。平均死亡日数はIC区4．1

日、2．9日、IP区4．9日、　3。9日、IN区　生存、　4．O日、OL区　生存、5．0

日であった。ウイルス接種後生存した乳のみマウスの平均HI抗体価はIC区10

倍以下、死亡、IP区15．9倍、死亡、　IN区10倍以下、11．2倍、　OL区10倍

以下、12．6倍であった。また、親マウスの抗体保有状況はIC区10倍以下、

IP区160倍、　INおよびOしとも10倍以下となった（表一26）。
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　ウイルス接種後発症して死亡した乳のみマウスについてウイルスの検索を

行ったところ、IC、　IP、　OL区死亡の乳のみマウス（脳、心臓、肺、肝臓、脾臓、

腎臓、腸管、筋肉）かちlo97・1～9・OTCID50／9のウイルスが回収された・

州接種区で死亡した乳のみマウスについては、臓器の損失があって検索でき

なかった。回収されたウイルスは、いずれもpH　6．0の反応液にお》、てガチョ

ウ血球を凝集した。また、回収されたウイルスをHmLu－1培養細胞へ接種して

抗ゲタウイルス蛍光標識抗体で染色したところ、蛍光抗原が検出された（二

一27）。

　分離ウイルス85－109－1株を用いて、　1日齢の乳のみマウスの脳内へ100

TCID50／0．1ml接種し、無接種乳のみマウスへの接触感染について検討したと

ころ、接種群は2試験区とも全頭死亡したのに対し、無接種群には発症や死

亡を認めなかった。無接種群の生存した乳のみマウスのHI抗体保有状況は親

マウスNo．18区で40％（2／5），　No．20区で75％（3／4）となり、平均抗体価は両

区とも10倍であった。なお、親マウスのHI抗体価はNo．18区において10倍以

下であったが、No．20区では40倍を示した（表一28）．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　7．O　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　TCID50／0．1ml　i接種し　親マウスの腹腔内へ分離ウイルス85－109－1株を10

て旧齢の乳のみマウスへの水平感染を検討したところ、親マウスHo．22で

は乳のみマウスに臨床的な異常を認めず、死亡するものは無かった。親マウ

スNo．24では、接種後の親マウスに異常を認めなかったが、乳のみマウスに

おいて、2日目頃から元気を消失して明らかに歩行できないもの2匹観察さ

れた。この2匹は3日目になると、皮膚に緊張感もなくなり脱水状態を示し

て死亡した。死亡した乳のみマウスについてウイルスの回収を実施したとこ

ろ、HmLu－1培養細胞にCP［が現れ、培養上清にガチョウ血球を凝集するHA抗
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原を確認した。また、感染培養細胞には抗ゲタウイルスの蛍光標識抗体に反

応する蛍光抗原を検出した。接種後2週間経過した時点で、生存した乳のみ

マウスのGTVに対する抗体陽性率は両区とも100％であった。HI抗体の保有

状況はNo．22において、平均18．7倍、　No．2426．0倍となり、また、親マウス

のHI抗体保有状況は両区とも40．O倍であった（七一29）。

　妊娠日数の異なった親マウス7匹を無作為に抽出して分離ウイルス85－109

　　　　　　　　7．0－1株を腹腔内へ10　　　　　　　　　TCID50／O・1ml接種したところ、総産子i数は57匹であり、

一腹平均8．1匹となった。分娩された57匹の乳のみマウスのうち、13匹は生

後まもなく死亡したり、あるいは3日目までの間に発症して受傷ができなく

なり、22．8％の死亡率を示した。死亡した乳のみマウスかちはいずれもウイ

ルスが回収された（表口3ω。

　85－109－1株を妊娠している親マウスに接種するど、死産、分娩された新生

マウスの死亡および生後2～3日間のうちに発症して死亡する事例を観察し

たので、異なった妊娠日数の親マウス19匹に接種して検討した。その結集、

接種時の妊娠日数が17日未満の場合に、10匹以下の産子数となる傾向があり、

平均6．4匹となった。このうち、妊娠10日未満の2匹については3および6

匹と著しく少なかった。妊娠日数が17日を過ぎると、産子i数は増えて11．4匹

となった。

生れて間もない乳のみマウスが発症して死亡する現象は、接種時の妊娠日数

が11日を限度として見ちれるようになり、妊娠日数11日で33．0％、13日で25

．O％、16日で64．3％、17日で37．5％、18日で8．3％、19日で7．4％、20日で

7コ％の死亡率を示し、妊娠16日に接種された場合に、最も高い死亡率とな

った。発症かち死亡までの臨床所見は活力の消失とともに受乳できなくなり、
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次第に衰弱して死亡する一連の経過を観察した（表一31）。

　（7）子豚への接種試験

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　5．5　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　PFU／mlのウイルス量を　分離ウイルス85－109－1株牽9頭の卸塑子忌に10

接種したところ、筋肉内接種した6頭の全てに食欲不振、元気消失、全身の

震え、皮膚の紅潮、舌の震えおよび後肢の運動失調などを接種後24時間以内

に認めた。経口接種した3頭のうちの1頭は、接種2日後に軽度な臨床的異

常が見ちれたものの、翌日には回復した。残りの2頭については臨床的な異

常を認めなかった（純一32）。

　筋肉内接種した6頭のうち、死亡した子豚2頭およびひん死状態の子豚3

頭についての病理組織学的検査では異常所見を認めなかったが、ウイルスの

回収を行ったところ、血清を含む全ての臓器かちlo92．O～5．6　PFU／mlのウイ

ルスが回収された。ウイルスの感染価がlog　4．OPFU／ml以上を示した臓器は

扁桃、肺、肝臓、脾、副腎、腸管および血清であった。生後18日記で筋肉内

接種した子豚は、生後5日齢で筋肉内接種したものより低い感染価で、Iog

O．7～3．3PFU／mlだった（表一33）。

4、ゲタウイルス感染症の血清疫学

　1）発生豚群の抗体調査

　豚群85－109の分離ウイルス85－109－1株に対する抗体調査では、本症が発生

する以前に採材保存してあった母豚血清および病性鑑定を実施した発症中の

子豚血清で、中和抗体1倍以下、HI抗体価10倍以下の陰性を示し、発生後53
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日目では、母豚の中和抗体490倍、HI抗体320倍までに上昇した・また・新

生子豚4頭については、発生後53日目の経過血清で、　320～490倍の中和抗

体価320～640倍のHI抗体価を検出した．豚群87－96については発生時の母

豚と一閃血清中に抗体が検：出されず、HI抗体価は10倍以下を示した・発生後

44日目の経過血清の検査では、見解に抗体の有意上昇を認めなつかったが・

生存子豚の4頭に160～320倍のHI抗体を検出した（表一34）．

　2）神奈川県下での抗体調査

　神奈川県下での調査地域を海岸に接する地域、水田や畑の多い平野地域お

よび山岳に接する地域の養豚場の中から、1986年4．月かち10月まで59戸309

年号1987年には7月半ら10月まで、74戸273頭の経産豚および未経産豚につ

いて調査した。その結果、調査地域全体の抗体陽性率は、1986年57．6％、

1987年54．1％となり、2力年間の平均値は55．9％となった．市別では、平

塚市71．O％，秦野市35．0％、伊勢原市56．0％であった。当別の前年対

比では、平塚市29．4％増加、秦野市30．0％減少、伊勢原市12・1％減少

した（表一35！．

　採血の時期を7月から10月までとし、検出した陽性豚の分布状況を2力年

間の調査成績かち比較すると、平塚市36．1％かち28．2％へ減少、秦野市

53．9％かち7．5％へ減少、伊勢原市55．3％かち37，6％へ減少した（表一36）・

　陽性豚の保有するHI抗体価は10倍かち10，240倍まで広く分散して検出され

た。1986年の平均抗体価692倍は、1987年頃407倍より僅かに高かった。陽

性率を産次ごとに分けてみると、1986年においては、産次が多くなるにつれ

て高くなって、　8産以上で85．7％を示した。調査地域の平均陽性率は1986年
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50．5％に対し、1987年は29．9％と低かった（表一37）。

　1986年に実施した陽転時期の把握調査では、調査に用いたGTV抗体陰性豚

の全てに陽転を認めなかった。一方、食肉処理場へ運び込まれた県内産の肉

豚には9月の調査で、39頭中3頭（7．7％）および11月の調査で、18頭中2頭

（11．1％）の陽性豚を検出した（表一38）。

一42



　　　　　　　　　　　　IV。考　　　　　察

　ふるえ等の神経症状を現して、急性経過で死亡した豚群85－109の新生子豚

（生後2日）5頭および顔面の腫脹と、運動失調により急性経過で死亡及び

ひん死状態にあった豚群87－96の子豚（生後23日）2頭について、臨床病理

学、細菌およびウイルス学的検索を行い、病因の解明と疫学調査を実施した。

　豚群85－109における新生子豚の解剖所見では、顔面および顎下部の皮下織

に膠様浸潤、リンパ節の軽度な水腫と肺の一部に軽度の水腫が見ちれ、また、

腸管（空腸、回腸）の菲薄化を認めるもあが観察された。

　一方、生後23日齢で発症した豚群87－96の子豚については、顎下部の腫脹

と耳翼や皮下織にチアノーゼが明瞭に現れ、切開すると黄色の膠様浸潤と部

位により軽い出血を伴っていた。また、大脳の血管充血、全身の体表リンパ

節および各臓器リンパ節の水腫、心のう水の貯留、・肺のうっ血水腫が見ちれ、

2頭に共通した所見でもあった。

　病理組織学的検査では、新生豚の扁桃の陰窩腔内に壊死物が貯留して’いた。

リンパ節においてはリンパ球の崩壊、壊死によるリンパ球の減少が認めちれ

た。子豚におては大脳の軟膜や心外膜に軽度の肥厚があり、リンパ節ではリ

ンパ球の崩壊、壊死によるリンパ球の減少を認め、各臓器の組織には部位に

より、水腫性の変化も見られた。

　ウマのゲタウイルス人工感染例によると、筋肉および臓器の湿潤感が見ち

れる程度で、実質臓器の出血や混濁が無く、全身のリンパ節は軟ちかく水腫

性となり、リンパ球のうっ滞を伴っていると言われる。また、組織学的には

脳および脊髄軟膜血管に血液の充血、脳実質のVirchow　robin腔に中等ない

し軽微な出血を認め、ダリア細胞がび慢性に増えており、神経細胞内に好酸
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性滴状物を認めるが、これらの程度は非常に軽いものと言われる〔3，62〕。

新生子豚および子豚の症例を馬の発生例や人工感染例〔3，62〕と対比した場

合の類似点は、病変が非常に軽度な点と水腫性変化を中心に一致しており、

循環障害も伴っていることヴ強く疑われる所見であった・

　発症している二二87－96の子豚の血液所見では、赤血球数が正鴬値の範囲

内の測定値（611万／ml）を示したのに対し、白血球数においては4例中の2

例に標準値以下の値を示すものが検出され、この内’の1頭は3，400／μ1個で

著しい白血球減少症となっていた。また、各白血球の占める割合ではリンパ

球において4例中の2例に著しい減少を・認め、さちに、4例に幼若なリンパ

球と異形のリンパ球を検出した。好中球においては数量による変動を認めな

いが、桿状核および骨髄球などの幼若球を検出できて、好中球が左方転移し

ていた。白血球数の減少は一般に好中球、好酸球、’好塩基球、単球およびリ

ンパ球など、いずれによっても起り得るが、日常の検査で注意されているの

は好中球およびリンパ球の減少である〔25，28，34，49〕。このうち、リ’ンパ

忌数の減少はウイルス性疾患②感染初期に認めちれる現象であり〔21，28，34、

49〕、本症例は、ウイルス性の感染症が強く疑われるものであった。

　幼若白血球の出現する疾病としては白血病および悪性腫瘍などが知ちれて

いる。これちの疾病は骨髄などの造血組織の異常に起因するものであると言

われる〔21，64〕。一方、ウシのピロプラズマ病のように赤血球の破壊を伴

う疾病では、造血機能の尤進により幼若赤血球の赤芽球などが出現してくる。

本症例では脾やリンパ節におけるリンパ球の著しい崩壊などによって、幼若

な白血球が出現したものと考える。、

　細菌検査では、大腸菌が両豚群ともに各臓器より分離されており、とくに、
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腸管系において1。8・0個∠9と多く、瀦87－96の子豚では胃および＋二手旨膓

まで上向していた。分離された大腸菌については、耐熱性および易熱性エン

テロトキシンの産生能について検査し1山群87－96の子豚かち分離された大

腸菌については、ベロトキシンも追加して検討したところ、いずれも陰性で

あった。

　子豚は一般に下痢性病原体に感染し易いが、その要因として、消化管の生

理機能および局所免疫能の未発達と細菌叢の未形成などが挙げちれる。また、

種々の病騨は子豚の鯖環境に広く茄してし・るため・常に騨の危機に

さらされている〔56〕。とくに、毒素原性大腸菌に起因する下痢は哺乳期に

多く見られる〔工2Q〕．原因となる大腸菌は付着因子とエンテロトキシセの

二つの病原因子を保有しており、定着が感染成立の第二段階であり、菌の増

殖によって産生されたエン虚説トキシンの作用で、’小腸における水分代謝機

構が撹乱され、体内電解質の喪失、体液あアシドーシスによる下痢を発現す

る〔20，26，41〕。今回の症例では臨床的に著しい下痢を発現せず、エンテロ

トキシンも検出されなつかたことかち、大隠菌による下痢症とは思われなか

った．

　ウイルス検査では新生子豚および子豚の症例とも、脳、扁桃、肺、腎臓な

どの各臓器かち、培養細胞にCPEを伴って増殖するウイルスが分離された．

分離されたウイルスはウシ、ブタ、サル、および三二スター由来の継代培養

細胞に良く増殖するとともに、ガチョウの赤血球をPH　6．0～6．2∂）領域で凝

集する性質を有していた。分離ウイルスの物理化学的性状はIUDRの存在下で、

ウイルスの増殖が抑制されなつかったことかち、ウイルスの核酸はRNA型と

考えられた。また、エーテル、グロロホルム・PH　3・0の水幸イオン濃度及び
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1M　MgCI2溶液のもとで行った50℃・60分の加熱により容易に不活化された・

以上のウイルス諸性状はトガウイルス科のアルファウイルス属に良く一致し

ており〔5，7，31，52〕、また、我が国の豚は高率にGTVの感染を受けてい

る〔19〕ことかち、分離株（85－109－1株）と豚由来のGTVハルナ株を用いて

交差中和試験を行った。その結果、分離株とハルナ株との間に交差が認めら

れたので、分離株はGTVと同定した。

　発生寸話の疫学調査では、生存した哺乳中の子豚の血清中に高い中和およ

びHI抗体価を検出でき、しかも、母豚および子忌に陽転を確認したことによ

り、本症はゲタウイルス感染症と診断した。そこで、85－109－1株を代表株と

して、生後5日齢および18日齢の旦隔子豚に経口および筋肉内接種したとこ

ろ、筋肉内へ接種した6頭の全てに食欲不振、活力を欠き、全身性の震え、

体表の赤出および舌の震え等を観察した。また、ウイルス接種後の24時間以

内には腰部の失調も見ちれ、野外で観察された所見と同様な症状が再現され

た。臨床症状を示した接種豚かちのウイルス回収試験では、：筋肉内接種1豚に

おいて、全ての臓器からウイルスを回収できたのに対し、経口接種では扁桃、

直腸および鼠径リンパ節に限ちれていた。

　トガウイルス科のアルファウイルス属の感染形式は蚊などのベクターを介

して行われるとされている〔8，10，31，32〕。

HPCD豚の接種試験では、経口よりも：筋肉内接種の方がより重度の臨床症状を

現した。熊埜御堂〔33〕ちはブタおよびウマ由来のGTVを生後3週齢の子豚

と8カ月齢の豚に接種し、一過性の発熱および食欲減退をともに認め、とく

に子豚については元気消失および下痢を伴うとしており、このことかち自然

界におけるGTVの増幅動物としての役割りを示唆している。
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今回実施した試験では生後5日齢のけ2Cα豚にウイルスを接種すると・発熱お

よび震えなどの神経症状を伴って、急性経過で死亡する事実が実証できた・

このうち、神経症状は筋肉内接種に限定して軽度に現れ、短時間の内に死亡

したが、病理組織上の所見ではこれちを証明する病変を認めなかった．この

ことかちGTVの病原性は感染時のウイルス量と豚の年齢要因により、大きな

影響を受けると思われた。

　マウスに対する病原性について、乳のみマウスと妊娠マウスを用いて検討

した。乳のみマウスへの病原性は、生後1日齢かち3日齢まではウイルスを

接種すると、　2日目頃から元気、活力が無くなり、遅くとも5日目までに脱

水状態となって死亡した。3日齢以降は、接種後4～5日目頃かち後肢を引

きずるような歩行が現れ、ついには腰から後肢にかけて完全な麻痺に陥り、

次第に衰弱して死亡する一連の病状を示した。後肢等の麻痺が片側性で、軽

症の場合には、回復する例も観察された．また、生後15日齢を過ぎると死亡

しなつかった。

　ウマから分離されたサカイ株はddy系の乳のみマウスを生後11日齢まで死

亡させると言われる〔58〕．今回、　ICR系の乳のみマウスに分離株（85－109

－1株）を接種すると、11日置で50％、13日齢で10％の死亡率を示し、乳のみ

マウスの死亡する接種日齢が若干高い傾向を示した。しかし、供試マウスの

系統に違いがあった関係も考慮すると、乳のみマウスに対する病原性には’差

の無いものと思われた。

異なった接種経路による乳のみマウスの死亡は脳内、腹腔内、経口および経

鼻接種の順となり、全ての経路かちも感染が成立した。この場合、接種ウイ

ルス量が少なくなると、経口および経鼻接種より、脳内および腹腔内接種で
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より高い感染性を認め、吸血昆虫による感染の優位性を示唆するものであっ

た。組織内でのウイルスの出現と残存では、肺において最も早く検出され・

脳では9日間も残存しており、神経症状の出現に一致していた・

妊娠マウスに対する影響調査では、妊娠17日頃までにウイルスを接種すると・

産子数の減少や生後まもなく発症して死亡する新生の乳のみマウスが現れ、

母体内での胎子感染を強く疑われるものであった．

親マウスかち乳のみマウスへの接触感染の調査では、親マウスにウイルスを

接種してかち、10％の乳のみマウスが発症して死亡した。しかも、生存した

すべての乳のみマウスはHI抗体を保有しており、親マウスから乳のみマウス

への水平感染があったものとも考えられた。

泉対ら〔68〕によると、サカイ株は親マウスの授乳を介して乳のみマウスへ

感染するとしており、今回の死亡した乳のみマウスも授乳を介して感染し、

発症したものと思われた。

　神奈川県下のGTV汚染状況について、本症の発生の見られた秦野市の養豚

場と平塚市および伊勢原市の養豚場を対象に1986年および1987年の2力年抗

体調査を実施した。調査地域の飼育頭数は約30，000頭で、全県下の約18％を

占めており、小規模の子とり農場かち中規模の一貫経営農場が、海岸線、水

田、畑地、山間地に分散している。　GTVに対する調査を行った対象地域全体

の陽性農場は1986年の調査で57．6％，1987年の調査では54．1％となり、いず

れも半数以上の農場に陽性豚が検出された。陽性農場の地域別による割合い

では平塚市56．3％，85．7％，秦野市50．O％，20．0％，伊勢原市62．1％，50．O

％となり、1986年には3市とも50％以上の陽性農場があったのに対し、1987

年には秦野市（20、O％）が低く、平塚市（85．7％）で高い傾向となった。藤崎ら
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〔19〕が行った豚における日本脳炎、ゲタ、パルボウイルスに対するlil抗体

保有状況調査によると、福島、栃木、茨城、千葉、東京の調査地では・豚日

本脳炎の流行に先がけ、GTVの流行する傾向が見ちれるのに対し・愛知・広

島、宮崎の調査地には流行を認めなかった．このことは、GTVの流行が地域

によって異なることを示しており、今回の調査からは本県もGTVの感染を受

ける地域であることが分った。また、2力年間の調査総頭数373頭中のうち・

127頭（34．1％）に抗体陽性豚を検出したが、1986年48．O％、　1987年28・9

％の成績を示し，GTVの流行は年度によって異なることが確められた．過去

に実施されたブタ〔19，43，59〕、ウマ〔3〕のGTV抗体保有状況調査でも、

調査した地域および年度により異なることが示唆されている．

1987年には陽性頭数の減少傾向を示した調査農場の中に、前年陰性であった

農場の繁殖豚が陽転した例もあり、GTVは県下全域に流行しているものと想

定される。1971年関東近県の初産豚および肉豚についての抗体調査では、80

％以上の陽性率を示す地域が多いとされている〔19〕．今回の調査結果では、

1986年に48．0％と1987年に29．3％となって予想外に低い陽性率であった。こ

の差については年ごとの気象条件や自然環境および畜舎環境の変遷により、

大きく左右されていると思われるが、他県で実施された近年の抗体調査〔59，

61〕でも、同様に低い陽性率となっており、このことはGTVに対する抗体陰

性豚が増加しているものと思われる。従ってGTV抗体陰性の妊娠豚かち生れ

た子豚はあちゆる日齢の時期にGTVにさちされる機会が多くなって、新生豚

を中心に病原性が明瞭に現れてきたものと考える。

本県におけるGTVの陽転の時期を把握するために、同一の未越夏豚を対象と

して追跡調査を行ったところ、1986年の検査では全て陰性であったが、同年
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食肉処理場へ出荷さた約6カ月齢の肉豚についての調査では、9月に7．7％

と11月に11．1％の陽性豚を検出した。

GIVの流行は媒介昆虫である蚊〔8，10，54〕の活動期に一致して感染抗体も

検出されており〔19，43〕、媒介はキンイロヤブカが主体で、コガタアカイ

エカは従の関係にあると考えちれ、キンイロヤブカの発生動向とも関係する

と思われるが、今回は調査してないので不明である。しかし、著者ちが病性

鑑定したGTVによる発症事例や肉豚の追跡調査からは、感染の機会が過去の

成績よりさちに遅くまで続いていることも推察された。したがってGTVに原

因する子豚感染症の発生は、GTVの宿主域がウマ、ウシ、ニワトリなど幅広

いために、常に感染源を抱えている実状と不顕性感染豚の減少による抗体陰

性妊娠豚の増加を招くと、これちの母豚から生れた新生豚にはGTV感染の機

会が多くなって、散発して発症することも十分推察でき、子豚の損耗防止の

ためにも油断できない疾病と考える。しかも最近、GTVは子豚ばかりでなく、

妊娠豚における垂直感染による死・流産をおこすことも立証されており’、抗

体陰性豚の増加はその発生の増加も懸念される。
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V．総括および結論

1、神奈川県下で発生した哺乳中の子豚のウイルス性疾患

　1983年かち1987年の5年間に、神奈川県下で確認した子豚のウイルス性疾

患は豚オーエスキー病16件、豚日本脳炎1件、GTV感染症2件・TG［4件

およびPEV感染症1件であった．これちの疾病で発症した哺乳中の南天かち

分離されたウイルスはADV　42株、　J［V　2株、　GTV　6株、　TGEV　7株及びP［V　3

株であった。

2、豚のG刊感染症発生の確認

　GTV感染症の見られた症例では、発生の時期が10月で、いずれも飼養頭数

の少ない農場に発生した。また、発症は哺乳中の子豚に限ちれており、母豚

には異常を認めなかった。発症した子豚の臨床症状は発熱、顎下および腹部

に限局した浮腫が見ちれ、諭せんおよび麻痺等の神経症状を伴っていだ．

解剖所見では浮腫部皮下の膠様浸潤とリンパ節の水腫が見ちれ、組織学的に

はリンパ球の崩壊および壊死によるリンパ球の減少をリンパ節や脾で認め、

各臓器の組織には部位により、水腫性の変化も見ちれた。

　これら子豚の病原検索では、脳、扁桃、肺、肝臓、脾臓、腎臓および腸管等

の臓器かち、培養細胞に円形で願粒状のCPEを示して増殖するウイルスが高

率に分離された。

3、GTVのウイルス学的性状

　分離ウイルスはIUDRの存在下で、その増殖が抑制されなかった・また・エ
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一テル、クロロホルム等の有機溶媒に感受性を示し、PH　3・Oの溶液や1Mの

HgCI2存在下では50℃で60分の加熱により不活化された・ウイルス粒子の大

きさは孔径50nm以下のメンブランフィルターを通過しなかった。生物学的

性状ではGTVハルナ株の免疫血清により、中和された。分離ウイルスはMDBK、

Blc1、　Vero、　HAIO4、［SK、Hmしu－1培養細胞にCP［を伴って良く増殖し、

培養液中のウイルスはpH　6．O～6．2の領域でガチョウの赤血球に対する凝集

抗原を含んでいた。分離ウイルスの代表株（85－109－1株〉を無菌子豚に接種

すると、接種後2時間経過した頃かち舌の震えが見ちれるようになり、引続

いて元気消失、沈うつ、全身の震え及びチアノーゼを引起こし、ひん死状態

となって3日後に死亡した。死亡した子豚の脳、扁桃、肺、心臓、肝臓、膣臓⊃

腎臓、腸管および血清等かちウイルスが回収された。また、代表株を3日齢

以内の乳のみマウスに接種すると、接種後3～5日で脱水状態となって死亡

した。3日齢以上の乳のみマウスに接種すると、接種後4～5日で後肢を引

きずる典型的な麻痺が現れ、次第に歩行不可能となり、この間に発育も暑し

く遅延してしまい、殆どが死亡した。しかし、麻痺の程度が軽い場合には次

第に回復して生存するものもあった。妊娠マウスに対する病原性はウイルス

接種後何等の異常を観察できない中で、妊娠16日以内の接種で、産子数が減

少する傾向を認めた。また、分娩された乳のみマウスは生後2～3日で発症

して死亡する例も見られた。

4、GTV感染の血清疫学

　生れて2日齢の新生子豚（1985年）および生後23日齢の哺乳中の子豚（19

87年）に急性経過の症状を示して死亡させる疾病が発生し、死亡およびひん
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死子豚の臓器かちGTVが容易に分離された、このGTVを用いて発生豚群の抗

体検査を行ったところ、豚群85－109については母豚に抗体の上昇と生存した

子豚には高力価の抗体を確認した．豚群87－96については母豚に抗体の上昇

を認めなかったが、生存した子豚の経過血清中には、有意に上昇した抗体を

検出した。

　子豚のGTV感染症が発生した地区を含み、小・中規模の一貫経営農場を対

象としたGTV抗体：調査を3市において2三年行った。その結果、調査農場の

55．9％（平均）が陽性豚を飼育しており、抗体の保有率は平均38．5％であっ

た。抗体の陽転時期を食肉処理場へ出荷された肉豚について調べてみると、

9月と11月の出荷豚に確認された。

　本論文の結論として1985年および1987年に発生した新生豚および子豚の神

経症状を伴った急性の感染症はGTV感染症であった。臨床症状は発熱、発赤、

ふるえおよび浮腫であり、2症例ともに哺乳育成中の子豚に限られていた。

発症した子豚の各臓器かち分離したGTVはブタ、ウシ、サルおよびハム’スタ

ー由来の培養細胞に良く増殖し、ガチョウの赤血球を凝集した。この分離ウ

イルスは乳のみマウスに対して病原性を持つとともにHPCD乱射に接種すると、

野外で発症したものと同一の臨床所見が現れて死亡した。GTV感染症の発生

した豚群のペアー血清の抗体検査により、GTVが本症に関与していることを

確認した。神奈川県下の3市地域の抗体調査では半数以上の養豚場でGTVの

抗体保有豚を飼育しており、全調査頭数の38．9％に陽性豚を検出した。この

ことから、本県はGTVの流行する地域であることを確認した。
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表一1　神奈川県下における豚の飼育頭数

地 域＼年 1983 1984 1985 1986 1987

横浜地区 35，664 35，425 38，245 33，533 31，486

中　〃 35，136 34，906 29，818 30，532 30，046

湘南　〃 301503 29，759 26，346 27，784 28，719

北相　〃 17，801 17，727 18，009 19，014 17，492

県央　〃 661131 64，240 66，510 58，527 55，653

足柄　〃 2，993 2，792 31762 3，043 2，859

県下頭数 188，228 184，849 182，690 172，433 166，255

飼育戸数 958 874 817 715 6Q4

頭数／戸 196．5 211．5 223．6 241．2 275．3

表一2　繁殖豚の品種別飼育頭数

品種　＼年 1983 1984 1985 1986 1987

ランドレース 1，931 2，021 2，056 1，973 1，710

ハンプシャー 222 164 193 161 133

大ヨークシャー 973 1，073 1，340 1，319 1，313

デュロック 11058 925 727 653 440

中ヨークシャー 24 21 30 35 25

その他 155 128 94 49 78

雑　種 17，193 16，906 16，901 14，338 13，439

合　計 21，556 21，238 21，341 18，528 17，138

その他：バークシャー種，チェスターホワイト種，サドルバック種

　　　　桃園種



表一3　豚病性鑑定依頼状況

＼年度 1983 1984　　　　　　　1985　　　　　　　　　　1986 1987

検査＼ 件　　頭 件　　　頭　　件　　　豆頁　　　件　　　頭 件 頭

哺乳子豚

｣乳　〃

ﾉ殖母豚

9　　　78

P4　　140

Q9　　　98

12　　　　　　32　　　23　　　　　123　　　13　　　　　　53

P1　　　　　　39　　28　　　　　323　　　16　　　　　　93

P5　　　　　　50　　　　9　　　　　　48　　　11　　　　　　31

8
2
8
6

23

P72

Q9

臓器検査

倹ｴ検査

52　　316

T4　3，231

38　　　　　121　　60　　　　　494　　　40　　　　　177

P38　16，136　244　16，985　232　12，723

42

Q28

　224

X，921

合　　計 106　3、547 176　16，257　304　17、479　272　　12，900 270 10，145

表一4　豚病性鑑定症状別依頼状況

＼年度 1983 1984 1985 1986 1987

症状＼ 件 頭 件 頭　件 頭 件 頭 件 頭

神　経 1 2 6 16　4 39 2 20
一 一

呼吸器 4 25 3 5　13 252 4 56 9 90

消化器 18 199 7 33　15 92 8 32 7 56

急　死 11 14 15 44　22 66 19 41 16 35

異常産 ↑7 75 5 21　6 45 6 26 6 29

その他 1 1 2 2　一 一
1 2 4 14

合　計 52 316 38 121　60 494 40 177 42 224



表一5　異常産胎子および哺乳中の子豚の病性鑑定結果（件）

病　名　＼年　度 1983　　1984 1985 1986 1987

大腸菌症 3 3 1
曽 聯

伝染性胃腸炎 1
一

2 1
一

パルボウイルス感染症 1 1
一 囎 一

トキソプラズマ病 3
一 　 騨 O

萎縮性鼻炎 1
一 一 一 一

オーエスキー病 一
1 8 7

一

髄膜脳炎
一　　　　　， 2 2 1 1

日本脳炎 一
1

一 脚 一

壊死性腸炎 學
1

一 一
1

胸膜性肺炎 鱒 一
1

一
1

漿液性肺炎 一 一
2 2

一

エンテロウイルス感染 一 一
1

一 一

ゲタウイルス感染症 一 一
1

一
1

コクシジウム症 一 一 一
1

一

滲出性皮膚炎 一 一 一 口
1

脳脊髄血管症 一 一 一 一
1

不　明 17 8 11 7 8

合　計 26 17 29 19 14



十一6　異常産高子および哺乳中の子豚かちのウイルス分離状況

項目＼年度 1983 1984 1985 1986 1987

発生頭数 1，202 106 402 445 341

検査頭数 59 38 81 60 37

分半ウイルス

ｨよび頭数

TG［V．5． ADV．4．

i［V．2．

ADV．19．

fTV．4．

ADV．19．

sG［V．2．

o［V．3．

GTV．2．

分離陰性 54 32 58 36 35

TG［：Tr・ansmissible　gastroenteritis　virus。ADV：Aujeszky　disease　virus．

J［V：JapaneSe　encephalitiS　virUS．GTV：Getah　Vir、US．P［V：POrcine　enter－

oviPUS．

　表一7　ゲタウイルスを分離した豚群の臨床症状，ウイルス分離

　　　　　および抗体調査

発生 発生 飼育 発生 発生 発熱一 呼吸 浮腫一 採材 分離 対血清で

豚群 年度 頭数 頭数 日齢 鼻漏一 速迫一 麻痺一 頭数 株数 抗体上昇

発咳一 震え一 下痢一 ウイルス

85一 十 十 十

169 1985 13 12 2
一

十 4 4 GTV
十 十 十

87一 十 十 十

96 1987 1
1

9 23
一 十 2 2 GTV
十 十 一



表一8　血液検査所見

血　球／発症子豚 Nα　1 Nα2 Nα3 Nα4

赤血球数（万／μ1） 534 720 528 660

白血球数（千／μ1） 6．6 3．4 7．8 7．4

好酸球　　　（％〉 一 ｝ 一
1．5

好塩基球　（〃〉 一 一 一 一

門骨髄，骨髄球（％） 8．5 33．5 16．5 一

〔好中球〕

桿状核　　　（〃〉 11．O 18．5 54．o 5．0

分三二H　（〃〉 4．5 6．5 12．5 10．5

〃　皿　（〃） 1．0 0．5 一
4．5

〃　rv　（〃〉 一 一 一
o．5’

リンパ球　　（〃〉 72．5 38．O 14．5 72．5

リンパ芽球（〃〉 1．5 2．5 2．5
一

異形リンパ球（％） 一 一 一
1．5

単　　球　　　（〃〉 1．ひ 1．0 一
4．0



表一9　解剖検査所見

項目／豚群 85－109 87－96

子豚　　Nα 1 2 3 4 5 1 2

日　　　齢 3 3 3 3 3 23 23

体重（9） 1，185 1，085 965 835 980 9，000 7，900

検体の状況 死　亡 死　亡 死　亡 死　亡 死　亡 死　亡 ひん死

外部の所見 一 顔面腫 一 顔面腫 一 顎下腫 顎下腫

脹 脹 脹 脹

皮　下　織 顎下膠 顎下膠 顎下， 顎下，

一 様浸潤 一 様浸潤 一
腰部， 腰部，

下腹部 下腹部

リンパ節 水　腫 一 水　腫 一 一

膠様浸

＄?@腫

膠様浸

＄?@腫

脳 一 一 一 一 一 血管の 血管の

充血 充血

心　　　臓 一 一 一 一 一 心のう 心のう

水の貯 水の貯

ﾘ
肺 一 辺縁部 水　腫 辺縁部 辺縁部

田うっ血 田うっ血

の肝変 の品変 の品変 及び水 及び水

化 化 化 腫’ 腫

肝　　　臓 一 一 一 一 一 一 退色
一
脾　　　臓 一 一 一 一 一 一 一

面＿　　臓 一 点状出 点状出 点状出 一 暗紫色 退　色

血 血 血

胃 一 一 一 一 一 一 潰瘍形

ｬ
腸　　　管 菲　薄 一 菲　薄 一 菲　薄 一 菲薄



三一10　細菌検査成績（大腸菌の分離成績）

豚　　群 85－109 87－96

材料＼子下Nα 1 2 3　　　4　　　5 1　　　2

脳 一 一

　　3－　　　　10　＊　一 　　1－　　　10

肺 一 一
102　　108　　＿

肝　　臓
3
1
0

一
103　　103　　＿

脾　　臓 一 一

　　　1一　　　一　　　10

一一一一

腎　　臓 一 一

　　8－　　　　10　　　一 　　5－　　　　10　，

胃 一 一

4　　　　5@1010

十二指腸 ｝ 一

5　　　　　6@1010

空　　腸
8
1
0

8
1
0

108　1。8　1。8 7　　　　6

P0　10

回　　腸
8
1
0

8
1
0

1。8　108　108 8　　　　　8@1010

＊CFU／9



表一11　分離大腸菌のエンテロトキシン産生能

大腸菌の エンテロトキシン

由来子豚 S T L T V T

85－109一 1
『 一

〃 2
一 『

〃 3
一 一

，

〃
4

一 一
．

〃 5
一 一

●

87－　96一 1
一 一 一

〃 2
一 一 一

S　T　 ：Heat　stable　erlterotoxin，L　T　 ；lleat

V　T　 ；　TOXic　tO　VerO　Cells

labile　enter’otoxin



表一12　発症子豚かちのウイルス分離（iog　TCID50／g）

豚群＼材料 脳 扁桃 川i 肝臓一．一．．一．

脾臓
腎臓　一　一　一 腸管

85－109－1 5．o 4．5 4．7 ・ ． 3．7 2．0

〃　　2 4．2． 4．7 2．7 ， ・ 4．5 2．5

〃　　3 5．Q 4．7 6．2 ・ o 4．7 くO．5

〃　　4 5．2 4．7 5．o ● 幽 5．2 3．2

87－96－1 2．5 3．0 2．0
3．6

3．O 2．0 ・

ρ

〃　　2 3．5 4．O 3．O 4．5 4．O 2．5 9

表一13・熱安定性試験（109TCID50／O．1ml）

感作温度 時　間 50℃ 60分 一20 ℃　　60分

ウイルス 対　照 1 H　　　IH 1 H　　　皿

JaG－39株＊

xS－81株＊＊

W5－109－1株

5．50

U．75

V．OO

〈o．5

ｭ｛｝．5

q0．5

〈O．5　　〈0．5

Q．75　　3．00

S．00　　3．75

2．00

Q．75

U．OO

4125　　5．00

T．75　　5．75

U．50　　6．50

1　1H　HgC121r：イーグルH［M　皿：精製水

＊　アカバネ病ウイルス　＊＊：オーエスキー病ウイルス



表一14　　～戸過試験　（Iog　TCI［㌧0／OJml）

ウイルス 対　照 200nm 100nm 501、m 2511m

85－109－1株 6．50 6．50 6．50 〈o，50 くO．50

表一一15
エーテルおよびク・・ホルムに対づ一徳受性（1・gTCID5。／・．1mD

ウイルス 対　　照、 エーテル（20％） クロロホルム（20％）

JaG－39株＊ 4．50 〈O．50 ＜o．50

YS－81株＊＊ 6．25 』＜0．50 〈O．50

85－109－1株 6．50 〈0．50 く0．50

＊＝アカバネ病ウイルス　＊＊：オーエスキー病ウイルス

十一16pllの影響（log　TCID50／。・1mD

ウイルス 対照（洲7．2） pli　7．0 田13．0

85－109－1 5．5 5．5 2．0

85－109－2 6．O 5．5 1［5



表一17　5－iode－2－deoxyuridine（IUDR）の影響

ウイルス IUDR 感染価（lo9’rCID50／。・1ml）

十 6．00

JaG－39株＊

一
6．25

十 2．50

YS－81株＊＊

一
6．25

十 7．OO

85－109－1株

一
7．00

＊：アカバネ病ウイルス　＊＊：オーエスキー病ウイルス

　　十一18　交差中和試験

ウ　イ ル ス　．

1血． 清 85－109－1株 ハルナ株

85－1｛｝9－1株

前血清

繻倹ｴ

O．2a）

R．4

O．0

Q．9

ハルナ株

前1血清

繻倹ｴ

一〇。1

Q．8

O．1

Q．1

の中和指数



表一19　各種動物血球に対する凝集性

動 物

pH ウイルス ウマ　ウシ ガチョウ　ニワトリ モルモット マウス

6．0 85－109－1 〈2。Oa）く2．0 16．0　　　　　　　く2．O く2，0 ＜2．0

87－96－1 〃 〃 64．0 〃 〃 〃

6．2 85－109－1 〃 〃 2．O 〃 〃 〃

87－96－1 〃 〃 2．O 〃 〃 〃

6．4 85－109－1 〃 〃 〈2．0 〃 〃 〃

87－96－1 〃 〃 〃 〃 〃 〃

6．6 85－109－1 〃 〃 〃 〃 〃 〃

87－96－1 〃 〃 〃 〃 〃 〃

6．8 85－109－1
ノ
ノ 〃 〃 〃 〃 〃

87－96－1 〃 〃 〃 〃 〃 〃

7．0 85－109－1 〃 〃 〃 〃 〃 〃

87－96－1 〃 〃 〃 〃 〃 〃

a）；　ll　八　｛面　（イ音〉



表一20　分離ウイルスの血球凝集性に対するPllおよび反応温度の影響

ハルナ 株 85－109－1株 87－96－1 株

p11 4．O℃ 25．O℃ 4．0℃ 25．0℃ 4．O℃ 25．O℃

＊

6．O 256．O 128．O 64．0 32．O 128．O 64．O

6．2 64．O 〈2．0 32．O 〈2．0 128．O く2．O

6．4 〈2．，O 〃 〈2．O 〃 〈2．O 〃

6．6 〃 〃 〃 〃 〃 〃

6．8 〃 〃 〃 〃 〃 〃

7．0 〃 〃 〃 〃 〃 〃

＊　＝liA｛面（｛音〉



表一21　85－109－1株の各種培養細胞における増殖性

培 養　細 胞 ウイルス（8ひ109－1株）

MDgK 6．16＊

BTc1 5．25

Vero 6．32

卜1A「04 7．16

［　S K 6．41

H顕しu欄1 7．07

＊；log　TCID50／0・1ml



表一22　85－109－1株のllmLu－1細1｝包での増殖性

時 間 85－109－1株 ハルナ株＊ YS－81株＊＊

1 ∬ I
H

1 H 皿 I　　H 皿

o ＜0．50 く2．O
一

く0．50 〈2．0
一

くO．50　　・ 一

2 〃 〃
一

〃 〃
一 〃　　　　　・ 一

4 2．25 〃
一 2．75 〃

一 〃　　　　　・ 一

6 3．75 〃 十 3．75 〃 十 〃　　　　　・ 一

18 6．75 〃 十 7．25 〃 十 1．75　　・ 十

24 6．75 4．O 十 8．OO 2．O 十 2．75　　・ 十

48 7．00 64．O 十 8．00 32．O 十 5＝00　　・ 十

72 6．50 64．0 十 6．75 32．0 十 5．50 十

96 5．75 32．O 十 5．75 8．0 十 6・75．　・ 十

1：Iog　TCID50／Q．1ml　H：IIA価（倍〉　皿：蛍光抗原

＊：ゲタウイルス　＊＊：オーエスキー病ウイルス
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表一24　85－109－1株の1日齢乳のみマウスに対する病原性

ウイルス 死亡率 死亡日数 平均死 親マウスの

亡日数 lll抗体価

　一2
P0　　＊ 10／10 3～4 3．3 80

　一3
P｛｝ 10／1｛｝ 2～3 2．6 160

　一4
P｛｝ 1｛｝／1｛｝

2～3 2．9 80

　一5
P｛｝ 10／10 3～6 4．0 160

　一6P0 10／10 3～6 4．1 40

　一7P0 5／10 3～7 5．o 20

　一8P0 0／10 一 一 ＜10

　一9P0 0／10 一 一 く10

＊；脳内接種　10μ1／匹



表一25　日齢の異なった乳のみマウスに対する病原性

日高＊ 死亡率 平均死 抗休陽 平均旧

亡El数 性率 抗休価

1 10／10 4．2 一 一

3 10／10 4．5 一 一

5 10／10 7．1
一 一

7 10／10 10。0’
一 一

9 9／10 10．9 100（1／1） 20．0

11 5／10 10．8 100（5／5）・ 26．4

13 1／10 10．0 100（9／9）’ 21．6

15 0／10 一 100（10／10 18．7

＊脳内接：種：100TCID50／匹



表一26　接種経路別による乳のみマウスの病原性

接種経路 ウイルス量
死
亡
率
， 平均死 平均旧

亡日数 抗休価

I　　　C 101＊ 9／10 4．1 ＜10．0

102
10／10 2．9 一

I　　　P
101

7／10 4．9 15．9

102
10／10 3．9 一

I　　　N
101

O／10 一「 く10．O

102
2／10 4．o 11．2

O　　　L
101

O／10 一 ＜10．0

102
7／10 5．0 12．6

＊＝接種ウイルス量（力価）TCID50



表一27　死亡した乳のみマウスからのウイルス回収

臓　器　名 例　数 ウイルス量（TCID50／g）

脳 3 107・4（106・6～1。8・o）

心　　　臓 〃
108・7 i1。7・5～109・8）

一一一一一一

肺 〃 1。8・3（106・6～1。9・6）

肝　　　臓 〃
108・2 i106・9、～1。9・7）

脾　　　臓 〃

　　　　　9．0　　7．28．3

@　　　　　）　（10　　　　～1010

賢　　　臓一一

〃
7．7　　6．9　　　　　8．7

@　　　　　）　（1010　　　　～10

腸　　　管 〃

　　　　　8．1　　6．27．1

@　　　　　）　（10　　　　～1010

筋　　　肉 〃

　　7。3　　　　　10．09．O

@（10　　　　　　）　　　　～1010



表二28　乳のみマウスの接触感染

親マウスNα 1　8 2　0

項目／区分 接　種 無接種 接　種 無接種

供　試　数 5 5 4 4

死　亡　率 5／5 o／5 4／4 0／4

平均死亡日 5．0
一 6．0

『

数

抗体陽性率 『 2／5
一

3／5

平均抗体：価 一 10 『 10

親マウスの

抗体価 〈10 40



表一29　親マウスかち乳のみマウスへの感染

項　目＼親マウスNα 22 24

接　種　経 路 ll夏腔内 腹腔内

乳のみマウス数 10 10

死　　亡 率 0（0／10） 20（2／10）

死　亡　日 数 皿 3．0

乳のみマウスの 100（10／10） 100（8／8）

抗体陽性率

平均HI抗体価 18．7 26．0

親マウスのHI 40．O
46．o

抗体価



表一30　妊娠マウス接種試験（1）

項目　＼　ウイルス 85－109－1株 ハルナ株

接　種　数（匹〉 7．O 5．o

産　子　数（〃〉 57．O 53．0

平均産子数（〃） 8．1 10．6

乳のみマウ 13．0 1．O

スの死亡数（〃）

死　亡　率（％〉 22．8 1．9

表一31　妊娠マウス接種試験（H＞

妊娠日数 5 9 11 13 16 17 18 19 20

接種数 1 1 4 2 3 1 ・1 5 1

産子数 3 6 30 16 14 8 12 54 14

平均産子数 3．O 6．0 7．5 8．O 4．7 8．o 12・O，10・8 14．O

生後死亡数 o o 1 4 9 3 1 4 1

死亡率 o．o o．o 3．3 25．O 64．3 37．5 8．3 7．4 7コ



表一32　子豚への接種試験（臨床症状）

子　豚 ＊ 接 種　　後　　日 数

N・・購 接種経路 1 2　　　　3 4 5

1　　　5

Q　　　〃

R　　　〃

S　　　〃

T　　　〃

U　　　〃

V　　　〃

W　　　〃

X　　　18

経　口

o　口

ﾘ　肉

ﾘ　自

@　肉

o　口

ﾘ　副

ﾘ　肉

ﾘ　肉

　一＊　＊

@一

@十十

@十十

@十十

@一

@十十

¥十十

¥十十

　＿一

{＋　　鑑定殺

{＋＋．死　亡

@十　　　　　一

{＋＋　死　亡し

ﾓ定殺

ﾓ定殺

　一

@一

ﾓ定殺

ﾓ定殺

　　　5．5　　　　P「U／ml／豆頁＊：10
＊＊：臨床症状，一；陰性，＋；軽度，＋＋；丁度，＋＋＋；重度



表一33　子豚への接種試験（ウイルスの回収）

子　豚

@＼

Nα ’3 4 5 6 7 8 9

接種経路 筋肉 筋肉 ：筋肉 経口 筋肉 筋肉 筋肉

大
1
悩 3．0＊ 3．0 一一 一 3．3 3．1 1．8

小 脳 3．4 3．O 一 ｝ 3．2 3．2 1．8

顎　下　腺 3．2 2．O 一 『 2．2 2．5 1．O

扁 桃 4．1 4．4 1．7 2．2 3．7 4．O 1．2

肺 2．7 3．3 一 一 4．O 3．2 1．5

心 臓 2．9 3．O 一 一 3．2 3．4 一

高 臓 3．3 3．8 ｝ 一 4．2 3．9 2．0

脾 臓 4．5 5．4 一 『 5．6 5．2 3．O
一．一　 一　

膵 臓 2．7 2．5 一 一 3．1 3．9 噛一

腎 臓 3．5 3．4 『 一 3．O 3．5 1．4

副 腎 4．3 4．9 ｝ 一 4．4 3．9 2．3

小 腸 4．3 3．3 一 一 3．τ 4．9 一

直 腸 3．O 2．7 2．7 一 3．2 4．5 0．7

鼠径リンパ 3．1 3．2 一 2．2 4．3 3．7 3．o

血 清 4．5 ／ 一 一 ／ 5．0 3．4

＊　：　Iog　P「U／ml



表一34　発生豚群の抗休調査

豚 群 85－109 87－96

抗　休 価 中和抗休価 旧抗休価 中和抗体価 lll抗体価

前血清 〈1＊ く10 ． く10

母豚

後血清 490 320 o 〈10

発症 1 〈1 く10 ． 〈10

子豚

血清 2 く10

1 407 320 ・
160

回復 2 490 640 ．
320

子豚

血清 3 490 640 ・
160

4 320 320 ・
160

＊：50％ブラック減少価



表一35　GTV抗体陽性農場の分布状況

調査年・ 1986 1987 陽性率（％〉

＼調査

s＼項目

調査　　陽性

ﾋ数　　戸数

調査

ﾋ数

陽性

ﾋ数 1986　　　1987

平塚市

`野市

ﾉ勢原市

@計

16　　　9

P4　　　　7

Q9　　18

T9　　34

21

P5

R8

V4

18

@3

P9

S0

56．3　　　85．7

T0．0　　　20．0

U2．1　　　50．0

T7．6　　　54．1

表一36　GTV抗体陽性豚の分布状況

調査年・ 1986 1987 陽性率（％）

＼調査

s＼項目

調査　　陽性

ｪ数　　頭数

調査　　陽性

ｪ数　　頭数 1986　　　1987

平塚市

`野市

ﾉ勢原市

@計

　36　　13

@26　　14

@38　　21

P00　　48

124　　35

@40　　　3

P09　　41

Q73　　79

36．1　　28．2

T3．9　　　7．5

T5．3　　37．6

S8．0　　28．9



表一37　GTV抗体価の産次別分布状況

調査項目 検査頭数 陽性頭数 陽性率 平均抗体価

＼年

産次＼ 1986 1987 1986　1987 1986 1987 1986 1987

＊ ＊＊

1 19 37 6　　　2 31．6 5．4 645 223

2 17 27 9　　6 52．9 22．2 1，288 645

3 21 32 8　　10 38．1 31．3 645 457

4 14 27 7　　10 50．o 37．0 870 741

5 10 18 7　　12 70．0 66．7 426 794

6 5 17 4　　3 80．0 17．7 537 100

≧7 7 63 6　　23 85．7 36．5 724 489

計 93 221 47　　66 50．5 29．9 6911407

＊：％　＊＊：IlI抗体価



表一38　未越夏豚のGTV－llI抗休陽転状況（1986）

採血時期

_（月）

ｲ査項目

5　　6 7 8 9 10 11 12

自家育成

ﾘ陽性率

　＊

O／20　0／20 0／20 0／20 O／20 0／20 O／20 0／20

屠場出荷

ﾘ陽性率

＊＊

鼈
0／47 0／44 3／39 0／26 2／18 0／17

＊：離乳時より追跡調査　＊＊：生後6カ月齢の肉豚



写真一1豚群87－96　発症子豚

　　起立不能と顎下部の腫脹

写真一2群群87－96　発症子豚

　　　顎下部の腫脹



写真一3豚群87－96　死亡子豚

　　　　皮下織の膠様浸潤

写真一4豚群87－96　死亡子豚

　　　　下顎リンパ節の水腫
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写真一5豚群85－109死亡新生子豚

　　　　肝臓　空胞の形成　×200

写真一6豚群85－109死亡新生丁丁

　　　　　腎臓　間質の出血　×100
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写真一8豚群85－109死亡新生子豚

リンパ節　リンパ球の崩壊　×400
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写真一10豚群　87－96死亡子豚

　肺間質の肥厚×100



写真一11豚群87－96　死亡子豚

脾臓白脾髄の細胞変性　×100
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写真一12豚群　87－96　死亡子豚

腎臓　血管壁の水腫性説しょう化



写真一13GIV　85－109－1株

接種後3日目のCP［
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写真一15GIV　85－109－1株

［SK細胞で出芽して成熟するウイルス

写真一16GIV　85－109－1株

［SK細胞に接種5日目のブラック



5 4 3 2 1 0 1

写真一17GIV　87－96－1株

11胤u－1細胞に接種5日目のブラック

写真一18GIV　85－109－1株

11mLu－1細胞に接種6時間目の蛍光抗原：



写真一19GIV　85－109－1株

11m田一1細胞に接種18時岡目の蛍光抗原

・『£i8・

　　霧　　　　　6ヲ▼

写真一20GTV　85－109－1株

Hm田一1細胞に接種24時間目の蛍光抗原
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写真一21GIV　85－109－1株

脳内接種3日後の乳のみマウス

左1対照　中央：ひん死　右：死亡

写真一22GTV　85－109－1株

脳内接種7日後の乳のみマウス

右：対照左：後肢麻痺、発育遅延



写真一23GTV　85－109－1株　妊娠マウス　腹腔内接：種

左：対照　中央＝生後死亡の乳のみマウス　右：死産



Sludies 00 Getah vil'us inFectioll in swine:Pathogenicity 

o f t Ile v i I'U S i 11 P i g I e t s 
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Gctahvi rus，立 OIeDlberof a I pl法virus of lhe fami Iy Togavi ridae， has 

been isolated fl'OOI D1osquiloes in Japan， !'falaysia and Austraria and 

from healthy pigs and sicl， hOI'ses. Sel'ologiむalsむrveyi nd icated thal 

the virus was widely transmitted in swine， howevel'. there have never 

be色白 I'eport s desc 1、ibingthe sickness in swinむ dueto the vil'むs.The 

authol' I誌sbeen engaged fol' several yeal'S in diagnostic analysis of 

pig cliseases occul'l'ing in Kanagawa 1)1、efeclul'eand revealed fol' lhe 

first time lhat the natural cases of fatal infeclion in I)iglets wel'e 

dむeto the virlls， which was characterized hy swollen face wilh light 

neuroparalysi s. 

The pUliwse of this study is to reveal the pathogenicity of the 

virus in swine alHj discuss the factors prodllcing fatal infection in 

piglets based on the epizootiological surveys as well as the expel、I-

menlal infection in mice and piglets of val'ious age. 

1. The incidence of告igdiseases in Kanagawa prefecture 

An invest igat ion was conducted fOI' the past 5 years fro町 1983to 

1987 to obtain which pig diseases were 1lI0st 1)I'evelent and affecting 

pig husboundry in lhe I)refecture. In this I)el'iod， a total of about 

160，000 I)igs wel'e I'aised in Kanagawa prefecture， Illostly in the cent甲

ral e1l'ea fOI' bl'eeding， fal'rawing and fattening， though the pOPlIJation 

tended to he dicl'easing in nlJ臨hergradllally. The accumulated data of 

diagnostic investigation pel'fol'med dむl'ingthe pel'iod indicaled lhat 



chronic infcctiou5 di5cases and complicaLed inFcctions incrcased ilト

stcad of acute infectious diseas号sand ahol't ion as wcll as loss of 

京leanedand unwcancd 1) i 9 I e ts were IH'eva I en t. T色合臨むst P l' e v a 1 e n t a臨olHJ

thcm wcre ûjeszl('s disease，I)J)eUmonia dlJe to thc infection with lIem-

Ol)h i Iむsand Pastcurella， col i-h在ctel'iosis.aool'tionsdue to the infe-

ction with Japanese encephalitis virus and swine parvovirus， infect-

ious gastroentel'itis and toxOI)lasmosis. Bcsides， il was noticeable 

that concentrated OCUI'I'ence of a disease in two littcrs of newborn 

piglets，charactcl'ized hy swollen face with a 1 ight neul'oparalysis， 

was first confirmed to be due to the infection with Getah virus. 

2. Etiological invcstigation of the fatal disease of newbol'n piglets 

of two I i ttel's 

In Octobel' 1985， at a subsidia，'y pigfarm in Fujisa守主 c i ty， 12 new-

bOI'nes of a litter' suddenly showcd decreased activity and tl'emors 

followed by postel'ior I)al'esis. Eight of them died by the 31'd day af-

ter the onset and the I'emaining four I'ccovel'ed gradually(case#1). 

In Octooel' 1987 at a subsidial'y I)igfal'm in flatano city， 11 newborns 

of a littel' wel'c born including two stillbol'n feluses. M 23 days of 

age， all 9 piglets had swollen faces， ncrvous signs such as lremol、

and unusual walldng. lhl'ce of them WCI'C submitted fOI' neCI'OI)SY lhe 

next day when two were dead and the othel' one was moribund. Although 

t he I'e蹄ai n j ng s p i 9 1 e t s s howed s 1 i 9 h lおi1 a t e l' a 1 S we I I i I培 ofeyel ids. 
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t hey recove I'ed 9 I'adua 11 y (case ~2). 

Both sows of Casむ ~1 and ~2 as well as ¥)igs chosen I'andomly fl'om 

the neighbol'ing pigfarms were examined lhol'oughly but all of them 

showed no clinical abnormalitiHs at all. At necropsy， there were fo-

und 1)0 specific gross and histopathological lesions. lIowever， there 

wCI'e ohsel'ved gelatinous infi ItI'ation of hypoder器is a nd 1 i 9 h t edema 

of lungs， 1 iver， spleen， l{Idneyand Iymphonodi in all of dead and 
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teria were involved in the disease， although Escherichia coli was 

i solatむdf 1'01詩 the i n t e s t i na Iむontents.

Virus isolation was attempted fl'om visceral organs. Ten percent 

SlJspensions of the organs were inoculated onto cultures of IImLu cclls 

ol'iginated from the hamster lung. Cytopathic effects of round cell 

type were ohsel、vedlwo days after inocむlation i n the cu ltul'es i nocu-

lated with all the tissue samples examined. The infectivity titers 

3.0. ." 6.25 
I'anged fl'om 10 J.U to 10 6.L!J lCID

50
/ml in Case #1 and fl'OI1l 102

.
5 to 

4.5 10'f.v TCID
50
/ml in Case #2， respectively. lhe viruses I'ecovel'ed fl'o臨

Case #1 and Caseロi凶da simi lar charactel'Istics of cytol)athic eff-

ects and could not be differentiated each other by neutt'alization 

test between convalescent sera and each isolates. The I'esul ts of an-

tibody examination using isolate antigen indicated that the hemaggl-

q
d
 



u t i I泊 ti01} i nh i h i t i ng在nti hody l i tel's I'anged fl'OIll 1 :320 lo 1 :.il8H i n 

convalescent sera of 53 days of age in Case #1 and fl'OIll 1:160 to 1 

:320 at ~.il days of age in Case #2. Jhe antihody was nevel' delected 

in acute I)hase sera of hoth cases.lhese results indicate that the 

disease of piglets was due to lhe infection with the recovered virus. 

3. Charactel'istics of the isolates 

Firsl， lhe vi rus I'ecovered fl'om the samples of Case #1 and Case #2 

were examined fOI' physico-chemical pl'opel、ties.The result of filu'a-

tion test (50-100nm)， the growth test in the presence of IUDR(50μg/ 

1111) and sensitivity to the organiξsolvents such as ethyl ethel'立nd

chlorofor蛸 indic呂tedthat the vil'us have the general 1)1、Ol)eniesof 

a 1 phav i l'むsof t he r a前iIy Togavi ridae. 

IIle V i I'll S had hemag 9 1むtinatingabi 1 ity only with el'ythl、ocytesin 

the I'isrricted I'ange of pll 6.0 to 6.2 (111¥ titel' of 128 with the vil'us 

7.0 
infectivity of 1Q" v  lCID

50
/ml). Fl'olll these results it was SllSI)ected 

that the vil'us rnight belong to Getahvil'us. Therefol'e， the serological 

properties was examil日dusing the Ilaruna stl'ain， the reference stl'ain 

of Getahvil'us and its Sllecific antiseruIII. By cross-nelltl'alization test， 

the virus recovel'ed could not be differentiated fl'OIll the lIaruna sU'ain， 

i nd icat i ng that the vi rus i s ident i f ied as Getahvi rus. 

Second 1 y， t he v i l'むsisolates事el'eexamined for pathogenicity in Illice 

and gnotobiotic piglets includinQ the I'elationship between age and pa-

-.il -



thogenicity in Illice. I.lice wel'e inoculated intl'acel'ebl'ally wilh al>l)/'-

oxilllately 10μ1 of 10 TCID~ I\ /O.1ml. When inoculated at one to t!wee 
50 

days of age， all the Illice wel'e Idlled. When inoculated at 11 days of 

age 50児ofIllice al)(1 at 13 days of age 10 ~b of mice were Id Iled. 110-

wever， at 15 days 01' more， no mice were kil led. Pregnant mice wel'e 

7.0 
also tested by intl'al)el'itoneal inculation with 10 1

•

V 

TCID50 of the 

virus in order to examine whether 01' not theil' fetuses were afrecte<l. 

When inoculated at arwtime dUI'ing the first 10 days of gestatioli， 

they hardly produced Ilomal newbol'ns PI'obably due to fatal infection 

of ern[wyos. When inoculated after 10 days of gestation 01' thel'after， 

they PI'oduced alrnost nomal nurnber of newborn which died soon artel' 

birth lhrough the intrauteric infection. lnoculation at 16 days of 

gestation resulted in 64先deathof newbol'ns. When inoculated at 17， 

18 and 20days of gestation， their newborns died soon after birth at 

37丸 7.4丸 and7.1 %， I'espectively. These result indicated that tlle 

younger the fetal age is， the more sel'ious infeclion. 

Five 5-day-old and one 18-<lay-old gnotohiotic I)iglets wel'e intr'amus-

b.5 
culal'ly inoculated with 10

v

•

v 

PFU of lhe virus and lhree 5-day-old 

pig lets wel'e inoculated ol'onasally wi th the sarne dose of the vi I'lJS. 

They were ohserve<ldai Iy for cl inical sign. AII of piglets inoculated 

intr'amuscularly exhibited anorexia， depressioll， tl'emol's of the whole 

body， red discolol'ation of the skin and incoodination of the pelvic 

I imbs. Three piglels became rnol'ibund and died 2 to 3 days aftel' inocu-
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lation. the virus was I'ecovered from tI時il' tonsi 1 s， IUI当Js， liver，and 

olood. The infectivity titers of the vil'us in organs and sera ranged 

2.0. ..， 5.6 
fl'om 10L..v to 10""

v 
PFU/ml. ~ul'thermo l'e. one of the thl'むeJ)iglets 

inoculated showed some clinical signs 2 days after inocuration. lhus， 

t he expel、imental infection of piglets with the recovered Getahvil'us 

repl'oduced the same peracute fatal disease as obsel'ved in the natunal 

cases. 

4. sel'ological sUl'vey of Getahvirus infection in swine 

In 198G and 1987， sel'um samples wel'e collected mainly fl'om SOWS of 

the !)/'cedillg fal'llls (133) in 11立tano， Isehal'a and lIil'atsul，a district. 

in ol'der to 1¥I)Ow the incidence Of infection with Getahvirus in swine 

in Kanagawa pl'efer.ture. As a whole， the positive incidence wel'e 48.0 

完 in 198G and 28.0 完 i n 1987， I'es 1)むむtively.lhe positive rates Of 

pigfal'sls infected were 35.0先 inIlatano， 56.0先 in Isehara and 71. () 

先 inlIiratsuka district. The I'esult indicate that the distrioution 

of antibody val'ied depending on years and districts. In 198G， some 

pigs were set in each district as sentinel pigs and tested fol' anti司

bOdy with all negalive I'esult. In Octorber and Novemoel' 1987. however， 

these sentinel I)ios wel'e found infected with the vil'uS at 7.7 % and 

11.0弘 respectively. 
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Discussion　and　col、clusiol、

　　Ih　the　presellt　sしudy，　it、was　clearly　r、evealed　ror　the　first　time

〔hat　Getahvii’us　PI・oduces　a　per、acute　fatal　infection　in　piglets　undel、

some　conditions．　In　both　cases　ehcounしered　in　the　field，　the　outbI、eak

of　the　disease　was　col、centrated　only　in　each　fal・row　and　did　no［　sPread

to　their」　11eighborr、ing　pigs．　The　resuIt　was　the　same　in　the　exPrimenしaI

infectior」　in　mice，　suggestillg　that　the　age　of　infectioll　is　one　of　the

most　imPortant　factors．　「urthermore，　as　in　the　experLimen〔al　infection

of　gllotobiotic　pigIets，　it　is　collsiderLed　that　if　newborns　without　mat－

ernal　antibody　are　P【、imal’ily　exposed　to　a　l’ela［ively　concentrated　vi－

1・us，　the　infectioh　would　result　in　pel、acute　fatal　disease　as　seell　ill

the　natul、aI　cases，　As　seen　hl　the　sel’oIogical　sul、vey，　the　rece「lt　inci－

dence　of　infecUon　ir陰sow　was　reIatively　low　and　varied　by　yeal’s　and

dis〔rict．　These　filldings　could　provide　some　favorable　corLditions　「or

Pl・oducirlg　the　disease．　Lastly，pl、enatal　illfectioh　could　still　r」esllIt

il、　neona〔al　disease　and　Possible　subsequellt　death．

　　Ih　conclusion　，It　was　elcidated　that　U、e　il、fection　wiしh　Getahvirus

Produces　a　pel・acuしe　fa〔al　disease　inpiglets　without　matel、nal　antibody

and　some　factor、s　for　Produc　ing　the　disease　were　also　discussed．
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