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アカバネウイルス（AKAV）は，ブニャウイルス科オ

ルソブニャウイルス属に属し，ウシヌカカなどの吸血昆

虫によって媒介され，妊娠牛に感染して流産や死産，早

産および先天異常子牛の出産など，いわゆる異常産を引

き起こすことが知られている［1］．その一方で，AKAV

は若齢牛に感染した場合，神経症状を伴う非化膿性脳脊

髄炎の原因となることも報告されている［2h6］．

AKAVは3分節（S，M，L）で構成されるマイナス1

本鎖RNAゲノムを有する．国内分離株は遺伝子解析に

より genogroup蠢および蠡の2つに大別されることが

示されており［7］，これまでに神経症状を示した牛の脳

や脊髄から前者に属する株が分離されている［2h4］．わ

れわれは，九州地方から北陸地方にかけて広くアカバネ

ウイルスが流行し，牛異常産が発生した2008 年秋に，

福井県内の一肥育農家において起立不能や遊泳運動など

の神経症状を主徴とする2例に遭遇した．病性鑑定の結

果，これらの神経症状は，g e n o g r o u p 蠡に属する

AKAVの感染に起因することが確認されたのでその概要

を報告する．

材 料 お よ び 方 法

症例： 2008年10月，ホルスタイン種約110頭を飼養

する福井県内の肥育農家において起立不能，横臥状態と

なった3カ月齢の子牛（症例1）と，起立困難から起立

不能および遊泳運動の神経症状を示した11カ月齢の育

成牛（症例2）の2例を検索に用いた．2例とも福井県

内の酪農家から導入しており，いずれの母牛も異常産関

連のワクチンを接種していなかった．

病理学的検査：上記2例から主要臓器および中枢神経

系組織を採取し，常法によりパラフィン包埋組織切片を

作製した．ヘマトキシリン・エオジン（HE）染色によ

る病理組織検査を行うとともに，中枢神経系組織につい

ては，抗AKAV家兎免疫血清を用いた免疫組織化学的

染色を実施した．

RT–PCRおよびウイルス分離：血清不含イーグル

M E M培地（日水製薬譁，東京）で作製した脳幹部

10％乳剤から市販キット（Sepa Gene RVhR，三光純

薬譁，東京）によりRNAを抽出した．抽出したRNAと
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要　　　　　約

2008年に九州地方から北陸地方にかけて広範囲にアカバネウイルス（AKAV）が流行し，牛異常産が発生する中，福

井県において起立不能や遊泳運動などの神経症状を主徴とする育成牛2例（3カ月齢と11カ月齢）が確認された．2例

ともに，病理組織学的検査において非化膿性脳脊髄炎が認められ，また，免疫組織化学的染色で中枢神経系組織に

AKAV抗原が検出された．さらに，RThPCRにより，これら2例の脳幹部からAKAV特異遺伝子が検出され，うち1例

よりAKAVが分離された．以上の結果から，これら2例を生後感染型アカバネ病と診断した．また，分離株は，生後感

染型アカバネ病の症例からこれまで分離されたことのない genogroup蠡に属するウイルスであることが確認された．
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Akashiら［8］のAKAV S分節を標的としたプライマー

および市販キット（OneStep RThPCR Kit, Qiagen,

Germany）を用いてRThPCRを実施した．いっぽう，

上記脳幹部乳剤をハムスター肺由来株化（HmLuh1）細

胞へ接種した後，34 ℃で回転培養し，細胞変性効果

（CPE）の出現を指標に3代盲継代してウイルス分離を

試みた．

分離ウイルスの遺伝子相同性解析および分子系統樹解

析：分離ウイルスから RNAを抽出後，Kobayashiら

［7］のプライマーを用いて中和抗原GcをコードするM

RNA分節の全長を増幅し，得られたPCR産物の塩基配

列を決定した．タンパク質コード領域（4203塩基）に

ついて相同性解析および近隣結合法による分子系統樹解

析を実施した．

中和モノクローナル抗体を用いたドットブロット法に

よる抗原解析：AKAV OBEh1株中和抗原Gc上の7つ

の中和エピトープ（A1，A2，B，C1，C2，DおよびE）

を認識するモノクローナル抗体を用い［9］，PVDV膜上

にブロットした分離ウイルスとの反応性を調べた．

抗体検査：病性鑑定を実施した2例の血清を非動化

後，HmLuh1細胞を用いたマイクロタイター法により，

AKAV JaGAr39株 ， ア イ ノ ウ イ ル ス （ AINOV）

JaNAr28株，チュウザンウイルス（CHUV）31株，イ

バラキウイルス（IBAV）No. 2株，牛流行熱ウイルス

（BEFV）YHL株に対する中和抗体価を測定した．また，

福井県内の牛アルボウイルス感染症発生予察のため

2008年6，8，9，11月に採血された未越夏牛おとり牛

26頭（延べ104検体）についても同様に抗体検査を実

施した．

成　　　　　績

病理学的検査：病理解剖では，2例ともに異常は認め

られなかった．病理組織学的検査では，2例ともに大脳

から脊髄にかけてリンパ球およびマクロファージを主体

とする囲管性細胞浸潤やグリア細胞の増数，グリア結節

等の非化膿性脳脊髄炎が観察された．症例1の中脳，橋

および延髄にみられたこれらの病変は重度で，特に延髄

では神経軸索の膨化を伴う空胞化がみられた（図1）．症

例2に認められた非化膿性脳脊髄炎は症例1に比べて軽

度であった．

抗AKAV家兎免疫血清を用いた免疫組織化学染色の

結果，2例とも囲管性に浸潤したマクロファージ，グリ

ア細胞，神経細胞および神経線維にAKAV抗原が認め

られた．特に症例2では視床，中脳，橋，延髄および脊

髄を主体に，神経細胞や神経線維に広範囲にわたって多

数のAKAV抗原が観察された（図2）．

ウイルス遺伝子の検出と分離株の性状：症例1および

2両方の脳幹部乳剤からAKAVに特異的な遺伝子が検出

された．また，症例2の脳幹部乳剤を接種したHmLuh1

細胞より円形化を特徴とする C P E を示すウイルス

（FIh1/Br/08株）が分離された．

遺伝子解析の結果，FIh1/Br/08株とこれまでに分離

されたAKAVの代表株のM RNA分節の相同性は，核酸

レベルで 89 .0 ～ 99 .9 ％，アミノ酸レベルで 95 .2 ～

99.9％であり，特に同じ2008年に分離された他の株と

遺伝学的にほぼ同一であることが示された．また，2008

年分離株以外で F I h 1 / B r / 0 8 株と最も近縁な株は

Okayama2004株であった［10］．さらに分子系統樹解

析を行ったところ，本株は2000年以降流行の主流であ

った Ir iki株が含まれる genogroup蠢ではなく［2］，

図1 症例1の延髄にみられたリンパ球およびマクロファ

ージを主体とする囲管性細胞浸潤，グリア結節，グリ

ア細胞増生および神経軸索の腫大（矢印）を伴った空

胞化（HE染色）．

図2 症例2の延髄：神経細胞（矢印）と神経線維（矢頭）

内にAKAV抗原がみられる．抗AKAV家兎免疫血清
を用いた免疫組織化学的染色（SAB法）．
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JaGAr39株やOBEh1株と同じ genogroup蠡に属する

ことが明らかとなった（図3）．

FIh1/Br/08株はAKAV中和抗原上の7つの中和エピ

トープのうち，Eを認識するモノクローナル抗体を除く

6つのモノクローナル抗体と反応し，JaGAr39株とほぼ

同じ反応パターンを示した（図4）．

抗体検査：症例1，2ともに JaGAr39株に対する中和

抗体のみ保有しており，抗体価はそれぞれ32倍，16倍

であった．また，未越夏牛おとり牛では8月から11月

にかけて26頭中9頭（34.6％）に JaGAr39株に対する

抗体の陽転が確認されたが，AINOV，CHUV，IBAV

およびBEFVに対しては抗体陽転が認められなかった．

考　　　　　察

神経症状を呈した子牛および育成牛2例の病性鑑定を

実施したところ，病理学組織学的にマクロファージが主

体の囲管性細胞浸潤や微小膿瘍が中枢神経系組織にみら

れないことからリステリア脳炎等が否定され，ウイルス

学的および血清学的にAKAVの感染が証明された．最

終的に，症例2の脳幹部より分離されたFIh1/Br/08株

の遺伝子解析結果からgenogroup蠡に属するAKAVに

よる非化膿性脳脊髄炎と診断された．

KMh2/Br/06（熊本2006） 
KSh2/Mo/06（鹿児島2006） 
KSBh3/P/06（鹿児島2006） 
ONh1/E/98（沖縄1998） 
YGh1/Br/07（山口2007） 
CYh77（台湾1993） 
ONh3/E/90（沖縄1990） 

Iriki（鹿児島1984） 
KSh1/E/85（鹿児島1985） 
 KSBh2/P/01（鹿児島2001） 
MZh1/C/00（宮崎2000） 
ONh5/B/98（沖縄1998） 
ONh1/P/93（沖縄1993） 
KSBh2/P/03（鹿児島2003） 
Okayama2001（岡山2001） 

KSBh2/C/90（鹿児島1990） 
KSBh6/E/90（鹿児島1990） 
FOh90h3（福岡1990） 
KSBh3/E/87（鹿児島1987） 
KSBh1/C/87（鹿児島1987） 
KSBh2/C/87（鹿児島1987） 
KSBh4/P/95（鹿児島1995） 
ONh2/E/94（沖縄1994） 

JaGAr39（群馬1959） 
KT3377（鹿児島1977） 
OBEh1（岡山1974） 
KSBh1/C/88（鹿児島1988） 
ONh89h2（沖縄1989） 
NSh88h1（長崎1988） 
YGh88h2（山口1988） 
ONh2/P/91（沖縄1991） 
KSBh1/C/94（鹿児島1994） 
KSh100/P/97（鹿児島1997） 
ONh3/F/97（沖縄1997） 
NSh4/P/98（長崎1998） 
CBh1/F/98（千葉1998） 
MZh2/C/99（宮崎1999） 
Okayama2004（岡山2004） 
FI–1/Br/08（福井2008） 
KSBh5/C/08（鹿児島2008） 

B8935（オーストラリア1968） 
R7949（オーストラリア1968） 
MP496（ケニア1972） 

Tinaroo（オーストラリア1978） 
Aino

0.02

99

95

66
65
99

56

56
99

99

99

86

99

99

81

99

99

100

99

99

99

99

87

91

100

99

99

91

100100

9999

9898

9191

9696

蠢 

蠡 

蠱 

蠶 

9898

図3 アカバネウイルスM RNA分節（タンパク質コード領域）の塩基配列に基づく分子系統樹
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これまでにAKAVが生後感染し非化膿性脳脊髄炎を

発症した牛からウイルスが分離されたのは1984年［4］

と2006年［2, 3］の2事例で，分離ウイルスはいずれも

genogroup蠢に属していた．いっぽう，genogroup蠡

に属する株も，子牛脳内接種試験［10］やマウスの感染

実験［11］によって非化膿性脳脊髄炎を引き起こす可能

性が示唆されていたものの，これまで直接的な関与を示

した報告はなかった．しかし，今回，神経症状を呈した

牛から g e n o g r o u p 蠡に属する A K A V が分離され，

genogroup蠢のみならずgenogroup蠡に属する株が生

後感染により臨床症状を伴う非化膿性脳脊髄炎を引き起

こすことが初めて証明された．

福井県内におけるAKAVの流行は，10年ぶりで異常

産関連ワクチンの母牛への接種率が約2割程度であった

ことから，ほとんどの牛がAKAVに対し無防備な状態

であったと推察された．未越夏おとり牛の抗体検査では

JaGAr39株に対し34.6％が抗体陽転し，いわゆる異常

産を特徴とする胎子感染型アカバネ病は11例確認され

たが（データ未公表），生後感染型アカバネ病が確認さ

れたのは本2症例のみであった．また，2008年秋から

2009年春までの国内における発生状況も，胎子感染型

アカバネ病が約200例確認されたのに対し，生後感染型

アカバネ病は14例と少数であった（農林水産省・消費

安全局動物衛生課調べ）．1984年に神経症状を呈した牛

から初めて Iriki株が分離された当時もわずか10頭のみ

の発生であったことから［4］，いずれのgenogroupに

属するかに関わらず，AKAVが胎子期以外の感染におい

て脳脊髄炎を引き起こす確率は元来低いと推察される．

しかし，今後，2006年の事例［2, 3, 5］が再発する可能

性も考えられ，引き続き監視とワクチンの励行が必要で

ある．また，以前の発生事例とあわせた詳細な疫学調査

や分離ウイルスの病原性解析によって発生要因や機序を

解明することが生後感染型アカバネ病の対策に不可欠と

考える．
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Nonsuppurative Encephalomyelitis of Calves Caused by Akabane Virus Genogroup Ⅱ
Hiromichi MITAKE＊†, Seiichi SHOZU, Yoshie TAKEDA, Nobumasa KATO, Shogo TANAKA, 

Tohru YANASE, Tomoko KATO and Makoto YAMAKAWA

＊Fukui Livestock Hygiene Service Center, 69-10-1 Obatake, Fukui, 918-8226, Japan

Two calves showed neurological symptoms such as astasia, dysstasia and ataxia in Fukui Prefecture during
the wide-ranging epidemic of Akabane disease from Kyushu to Hokuriku regions in 2008.  Nonsuppurative
encephalomyelitis was observed in the calves by histopathological examination.  Akabane viral antigen and
genome were consistently detected from the central nervous system of the calves through immunohistochem-
istry and RT-PCR, respectively, and the virus was isolated from one of them.  Based on these findings, these
two calves were diagnosed with postnatal Akabane virus infection.  Through phylogenetic analysis, the isolate
was classified into genogroup Ⅱ , which has not been isolated from Akabane viral encephalomyelitis in cattle
by postnatal infection. ― Key words : Akabane virus genogroupⅡ, postnatal infection, nonsuppurative encephalitis.
† Correspondence to : Hiromichi MITAKE (Fukui Livestock Hygiene Service Center)
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