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1　は　じ　め　に

萎縮性鼻炎は豚の細菌感染症である．家畜伝染病予防
法が定める届出伝染病の一つであるとともに，平成 16
年のと畜場法の改正に伴い，と殺・解体禁止及び全部廃
棄の対象疾病に加えられている．鼻甲介の骨形成不全に
伴う鼻曲がりと呼ばれる病変が特徴的であり，2種類の
細菌，すなわち Bordetella bronchisepticaと Pasteurella 

multocidaが産生する毒素の骨芽細胞系の細胞への作用
が病変形成に重要であることが明らかになってきてい
る．近年発生報告数は減少しているが，健康豚であって
も原因菌の保菌個体が認められるなど，依然として防除
対策が必要な疾病である．本稿では萎縮性鼻炎の症状，
発生状況や疫学，原因菌の性状及び近年明らかになって
きた毒素の作用機序について解説する．

2　症　　　　　状

国内では豚の三大呼吸器病の一つとして知られてお
り，感染初期には鼻汁の漏出等の一般的な呼吸器症状の
ほか，くしゃみが頻発すると鼻出血を起こす．鼻粘膜の
炎症が涙管に及ぶと流涙が起こり，眼下三日月状部には
ホコリや泥などの付着によりアイパッチと呼ばれる黒色
の斑点が生じる．重症例では鼻骨，上顎骨，前頭骨等の
発達の阻害により，特徴的な鼻曲がりと呼ばれる鼻梁の
湾曲を呈する．感染日齢が低いほど，より強い症状と病
変を示す．

3　発生状況及び疫学

萎縮性鼻炎は日本を含め世界各地で発生が認められ
る．国内では，衛生管理対策の徹底やワクチンによる疾
病予防などによって近年では発生数は減少している（図
1）．しかし，国内のいくつかの農場及びと畜場で実施さ
れた保菌検査では多いところで半数以上の個体が菌分離
及び抗体陽性であり［1-3］，防除対策は今後も重要で
ある．特に，原因菌は保菌豚の導入により豚群に侵入・

蔓延することが多いため，導入先の検討により菌の侵
入を防ぐことがきわめて大切である．萎縮性鼻炎の発症
豚は死亡率こそ高くはないが，罹病率は高く，いったん
侵入を許すと飼料効率の低下による経済的被害が大き
い．

4　B. bronchisepticaと毒素

B. bronchisepticaは偏性好気性でグラム陰性の微小
球桿菌であり，他の Bordetella属菌である百日咳菌や
パラ百日咳菌とは異なり周毛性の鞭毛を有する．本菌は
普通寒天培地または血液寒天培地にて発育するが，性状
検査には血液加ボルデ・ジャング培地で培養した菌を用
いるとよい．糖分解能を欠いており，カタラーゼ，ウレ
アーゼ及びオキシダーゼの産生はいずれも陽性である．
病巣から分離された新鮮な菌（Ⅰ相菌）は莢膜，線毛及
びβ溶血性を有し，強い病原性を有するが，継代培養に
よりそれらを消失した菌（Ⅲ相菌）は病原性を欠く．本
菌の鼻腔からの分離率は成豚に近づくにつれ低下するた
め，群診断としては若齢豚を検査に供するのがよい．診
断法としては菌分離のほか，Ⅰ相菌の莢膜抗原を用いた
凝集反応による血清診断も用いられる．

B. bronchiseptica は DNT（Dermonecrotic toxin）
と呼ばれる易熱性の皮膚壊死毒素を産生する．この毒素
は骨芽細胞系列の細胞の分化阻害を引き起こし，結果と
して骨形成不全や骨萎縮を誘発することが証明されてい
る［4］．さらに，この分化阻害については細胞レベルで
の DNTの作用が近年明らかとなってきている．すなわ
ち，DNTは標的細胞内の低分子量 Gタンパク質の一種
である Rhoに作用することにより，Rhoの活性化状態を
維持する機能を有する（図 2）．これにより，下流の
Rho結合キナーゼ（ROCK）を介したシグナル伝達経路
（Rho／ROCKシグナル伝達経路）が活性化して骨芽細
胞分化が阻害され（図 2），結果として骨形成不全や骨
萎縮が誘発される［4, 5］．
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成る三量体を形成し，各サブユニットの機能によりいく
つかのクラスに分類されるが，PMTが作用するのはこ
のうちGq及びG12/13によるシグナル伝達経路である［4, 
7］（図 2）．PMTは両 Gタンパク質の下流に共通に存在
する Rho／ROCK系シグナル伝達経路を介して，骨芽
細胞分化を阻害する．さらに，PMTは Gqを活性化す
ることにより，下流のホスホリパーゼ C（PLC）を活性
化し，プロテインキナーゼ C（PKC）を介した経路及び
カルシニューリンと T細胞核因子（NFAT）を介したシ
グナル伝達経路により骨芽細胞分化を阻害する（図 2）．

6　お　わ　り　に

飼養衛生管理対策の徹底やワクチン及び抗菌剤の使用
などの対策により，鼻曲がりと呼ばれる症状を示す個体
は近年ではほとんど認められなくなっている．しかし，

5　P. multocidaと毒素

P. multocidaは通性嫌気性のグラム陰性小球桿菌で，
多形性を示す．カタラーゼ及びオキシダーゼの産生は陽
性，ウレアーゼは陰性である．同定にはインドールの産
生も確認する．新鮮分離菌の大部分は莢膜を産生し，粘
稠性のある独特のコロニー性状を示す．莢膜は抗原性に
より 5種類（A，B，D，E及び F型）に分類されており，
豚からは D型菌の分離が多数を占め，A型菌も分離さ
れる．菌種の同定には生化学性状検査のほか，莢膜型も
同時に検査できるマルチプレックス PCR［6］が用いら
れる．莢膜型の決定には菌が産生した莢膜を用いた間接
赤血球凝集反応も用いられる．
莢膜型 D型株の大多数と，A型株の少数が P. multoci-

da toxin（PMT）と呼ばれる毒素を産生する［3］．PMT

は DNTと類似の生物活性を有するが血清学的には交差
しない．かつては P. multocida及び PMTの萎縮性鼻炎
への関与は疑問視されていたが，B. bronchisepticaと
の混合感染により骨形成不全が重篤になること，及び
PMTの骨形成阻害作用が明らかになり，現在では毒素
産生性の P. multocidaは萎縮性鼻炎の原因菌として広
く知られるようになっている．さらに，P. multocidaの
重感染による萎縮性鼻炎は進行性萎縮性鼻炎と呼ばれて
B. bronchisepticaの単独感染とは区別されるようにま
でなっている．PMTに関しても DNTと同様に細胞レ
ベルでの作用機序が近年明らかになってきており，標的
細胞膜上の Gタンパク質共役受容体（GPCR）に結合
する Gタンパク質以下のシグナル伝達経路を活性化す
ることが証明されている（図 2）．Gタンパク質は，
GPCRの細胞質側にα，β及びγのサブユニットから
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図 1　萎縮性鼻炎の国内発生数（農林水産省監視伝染病発生年報より作成）
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図 2　骨形成に関わるシグナル伝達経路と DNT及び PMT
の作用（［4］より改変して引用）
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顕著な病変を示さない個体であっても保有する病原体を
できるかぎり把握し，原因菌の拡散を防ぐ対策は必要で
ある．鼻曲がりの発生機序については，原因菌が産生す
る毒素による骨芽細胞分化の阻害作用が明らかになり，
大部分が説明できるようになっている．しかし，萎縮性
鼻炎による病変は鼻曲がりだけではない．また，毒素以
外の病原因子や宿主側の免疫状態が病変形成に及ぼす影
響など，まだまだ解明すべき点は多く残されている．
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