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《解説》

鶏および人における強毒鳥インフルエンザウイルスと

強毒ニューカ ッスル病ウイルス感染症の病理

中村 菊保

動物衛生研究所， 干305-0856茨城県つくば市観音台 3-)-5
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はじめに

烏インフルエンザ (AI)ウイルスはオルソミクソウイ

ルス科に属し，ニューカッスル病 (ND)ウイルスはノfラ

ミクソウイルス科に属する。強毒 AIウイルスによる AI

および強毒ウイルスによる NDは病理学的に共通する

点がいくつかあり，いずれも，鶏に対して急性致死性の

病態、をひき起こす。

AIの分類は，国際獣疫事務局 (OIE)の分類39)あるい

はわが国での家畜伝染病予防法による分類叫がある。家

畜伝染病予防法で AIは， I高病原性烏インフルエンザ

(HPAI)Jと 「鳥インフルエ ンザ」に分類される却)。

HPAIは更に，強毒タイプ ①鶏に対し高致死率 (>75%)

を示す強毒 AIウイルスによる AI(以下強毒型 AIと記

す)，ならびに ②鶏に対し病原性は低L、が，強毒ウイル

スと共通の HA開裂部アミノ酸配列をもっ H5あるいは

H7亜型の弱毒ウイルスによる AI，および弱毒タイプ

鶏に対する病原性が低く，強毒ウイルスと共通の HAア

ミノ酸配列をもたない H5あるいは H7亜型弱毒ウイル

スによる AIに分類される。「鳥インフルエンザJは， H5， 

H7以外の亜型の弱毒ウイルスによる AIである。

HPAIの診断は， AIウイルスの検出が疾病診断の基

本となっており，強毒タイプの HPAIは発見次第淘汰す

る制。 これは伝矯力が強く， ワクチンによる防除が困難

な流行性疾病の基本的防除対策である。 HPAIの診断後

に，権患、鶏および汚染物はすべて焼却，埋却等で廃棄さ

れるので，権態、鶏の病理学的研究は非常に少ない。また，

実験感染鶏の病理学的研究の実施は高度な隔離実験動物

施設(バイオセーフティ ーレベル 3)が整備されている

特定の場所に限定されるため，特定の研究グループ (ア

メリカ良務省南東家禽研究所6.12，21.34) 聖ジュドー小児研
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究所14) 動物衛生研究所2勺 のみの報告しかなL、。

NDは基本的にはワクチンネーションによる予防が可

能なため，ほとんどのコマーシャル鶏では，ワクチンが

接種されている。このため，単に症例から NDウイルス

が分離されたとしても，原因ウイルスであるかとうかを

検討する必要がある。よって，診断にはウイルス検査の

みでなく，病理学的検査が有用である。

AIウイルスおよび NDウイルスは人にも感染し人獣

共通感染症の原因となるが，人の AIウイルス感染症例

あるいは NDウイルス感染症例の病理学的研究は極め

て少なL、。宿主の器官および組織でのウイルス増殖様

式，病変とウイルスとの相関関係を病理学的に調べるこ

とは，症状，感染経路，発生予測， リスク評価等の解析

に有用である。

今回，強毒 AIウイルスおよび強毒 NDウイルスによ

る病型，ウイルスの構造，鶏と人における病理について

文献を引用しながら，比較し，解説する。なお，家禽ペ

ストの病理について解説は，本会報でも谷口の記事叫が

あるので参照されたい。

HPAIとNDの病型

AIでは， OIEの分類基準39)従って， 4-8週紛の鶏に一

定量のウイルスを静脈内接種し，死亡率が 75%以上と

なるウイルスを強毒 AIウイルス，それに達しないウイ

ルスを弱毒 AIウイルスと l呼ぶ。家畜伝染病予防法で，

HPAIといわれるのはこの強毒ウイルスと， H5および

H7亜型の弱毒ウイルスによる AIをさすことは上述し

た。ただし， H5， H7 Mi:裂のウイルスは鶏に対して低病

原性であっても，鶏から鶏へ感染を繰り返す過程で変異

を起こし，高病原性に変化することから，わが国では行

政的には HPAIの範鴎に入れている制。

強毒型 AIは強毒 AIウイルスによる急性で高致死性

の感染症で，かつて 「家禽ペスト(fowlplague)Jと呼
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ばれていた。野外での弱毒ウイルスによる AIは， 一般に

病勢が弱く不顕性感染もみられるが，ときに複合感染や

環境婆因により高い致死率を示す場合もある。この稿で

は，強毒 AIウイルスによる強毒型 AIについて述べる。

NDの病型は，強毒ウイルスによって起こる， ① 内臓

親和性強毒型 (ドイル型)，②神経親和性強毒型 (ビーチ

型)，中等毒ウイルスによってお こる ③ 神経親和性型

(ボーデット型)，弱毒ウイルスによっておこる ④軽度

ないし不顕性呼吸器感染のヒッチナー型，弱毒ウイルス

の腸管感染に限定される ⑤ 不顕性腸感染型に分類され

る3)。わが国で行政的に NDと診断する基準は， HPAIの

ような明確な基準はないが， 主に ① 内臓親和性強毒型

と ②神経親和性強毒型について診断している。この稿

では，主に ① の内臓親和性強毒型について， NDとして

述べるが，神経病変の項では， ② の神経親和性強毒型に

ついても述べる。

ウイルスの構造

AIウイ ルスと NDウイルスの構造を表 lのようにま

とめた。いずれも，マイナス鎖一本鎖 RNAウイルスで

ある。AIウイ ルスはオルソミクソウイルス科， NDウイ

ルスはパラミクソウイルス科に属する。生物活性は類似

しているが，ウイルスの構造上のおおきな違いは， AIウ

イルスの RNA遺伝子は 8分節に分かれているのに対し

て， NDウイルスでは非分節であるということである。

このことは， AIウイ ルスで抗原変異がおこりやすく，

NDウイルスで抗原変異がおこりにくい理由となってい

る。AIウイルスの 8分節では，各分節ごとにコードされ

るウイルス蛋白がきまっている 19，35)。極基数の多い順か

ら， 分節 1:PB2， 分節 2:PBl， 分節 3:PA， 分節 4・

HA，分節 5:NP，分節 6:NA，分節 7:Ml， M2，分節

8: NSl， NS2の蛋白をコードする。AIでは，HA (赤血

球凝集素) の蛋白は HI-H16の車型， NA (ノイラミニ

ダーゼ)の蛋白は NI-N9つの型があり，これらの組み合

わせで多数の抗原亜裂ができる。強議 AIウイ ルスはこ

のうち， H5， H7亜型に属する。

NDウイルスのウイルス蛋白は， HN， F， L， NP， P， M 

蛋白がある3)0 HN (赤血球凝集素ーノイラミニダーゼ)

蛋白は，ウイルス表面の 2種類の突起のうちの大きい方

の突起であり，赤血球凝集能とノイラミニダーゼ活性を

有する。赤血球凝集能は，ウイルスが宿主細胞に吸着す

る際，ノイラミニダーゼ活性は細胞内で増殖したウイル

スが宿主細胞から放出される際に作用する。また，F 

(fusion)蛋白は，ウイルス表面の小さい方の突起であ

り，ウイルスのエンベロープと宿主細胞の細胞膜を融合

させ，この部位からウイルス核酸を宿主細胞内へ侵入さ

せる。 L蛋白はヌクレオカプンッドと関連する RNA重

合酵素である。NPはヌクレオカプシ ッド蛋白である。

M はマトリックス蛋白である。ウイルスゲノム内におけ

るこれらの蛋白の遺伝子の順番は， 3'NP-P-M-F-HN-L5' 

である。一方， NDウイルスの血清型は lつであり， AI 

ウイルスに比較し，変異しにく L、。

鶏における強毒型 AIおよびND病変

鶏における強毒型 AIおよ びNDの病変のうち，特に

特徴的病変である，神経病変，皮膚病変，結膜病変，リンパ

性病変，限病変，心筋 ・骨格筋病変，呼吸器病変，勝臓病

変，骨髄病変， 免疫組織化学によるウイルス抗原検出，電子

顕微鏡観察によるウイルス粒子検出について解説してL、く 。

1. 神経病変

強毒 AIウイルス感染の急性経過で死士した鶏では，

実質の壊死巣の散在がみられる27.2九 炎症性反応は極め

表 1. AIウイルスと NDウイルス構造と性状の比較

AIウイ jレス NDウイ jレス

ウイルス分類 オルソミクソウイルス科 パラミクソウイルス科

一本鎖 RNA 分節化 (8分節) 非分節

ウイルス蛋白 PB2， PBl， PA， HA， NP， NA， Ml， M2， L， HN， F， NP， p， M 

NSl， NS2 

血清型 多数 (H1-16，Nl-9) 単一

ウイルス変異 変異しやすい 変異しにくい

ワクチン予防 予防困難 予防可能

宿主域 宿主域広い 宿主域広い

赤血球凝集能 ある ある

リボ核蛋自転写 ・複製 核 (RNAウイルスでは AIVのみ) 細胞質

蛋白分解酵素 HAの開裂に利用 Fの開裂に利用

- 2ー



第 44巻 2008 年

て乏しL、。NDでみられる脳炎では，血管周囲細胞浸潤， ルス実験感染後 3日の肉冠に水庖を観察している。接種

血管壁細胞増殖，グ リア細胞のび漫性ないし結節性増殖 後 2日の肉冠，肉垂の真皮の毛細血管にウイルス抗原陽

など炎症性変化は激しいが，強毒型 AIではこのような 性であったが，この水泡病変部には検出できなかった。

激しい炎症はみることはまれである。感染初期には免疫 谷口36)は， H7N7ウイルス実験例で肉冠表皮の水泡，真

組織学的に血管内皮にウイルス抗原が広汎にみられ 皮の充Iflt・壊死をみとめている。なお， 2004年山口例の

る6，27，目〕。 また壊死巣もウイルス抗原|場性に染まる。この ような甚急性の強毒型 AIではチアノーゼはみられな

ような炎症の程度の差はどこから来るのかは不明であ い13，2九 しかし， 2007年宮崎例では特徴的チアノーゼが

る。なお，谷口36)は， H7H7の強毒 AIウイルス接種鶏で みられ，早期の診断に役立った (私信)。 実験的には， 山

は，接種 5，6日で脱髄ないし巣状壊死を伴う脳炎をみと 口株ではごく軽度の皮膚の壊死がみられるが27) 宮崎株

めている。大脳線条体，間脳球状体，小脳髄体，橋，延 では重度のチアノーゼが実験的にも再現される (私信)。

鎚の小脳脚に多発し，左右対称性にみられるとしてい ND野外例および実験感染例では， 肉眼的にチアノー

る。Aclandet al. 2)は，強毒型 AI野外例のうち特にプロ ゼや水腫を認めたという報告はほとんどない。 しかし，

イラーで，軽度から重度のぴ漫性非化膿性脳炎およびき Spalatin et al. 32)は， ND野外羅患鶏および実験例で眼

わめて軽度の非化膿性髄膜炎がみられることを報告して 験，頭部，頚部の水腫性腫脹をみとめたと報告している。

いる。すなわち， リンパ球，マク ロフ ァージ，時に核濃 Cheville et al. 9)は，強毒ウイルスを鼻腔内接種した鶏に

縮した細胞の囲管性細胞浸潤が脳のいろいろな部位にみ おいて，肉垂の表皮上皮細胞の広範な水腫変性，水泡形

られた。また，延髄，中脳，小脳分子層において多病巣 成，偽好酸球浸潤をみとめた。

性にミクログリア増殖，血管内皮腫大がみられたとして 3. リンパ性病変

いる。神経核では，神経細胞の変性がみられた。脳幹の 強毒 AIウイルス実験鶏では， リンパ組織における軽

自質に疎性化病巣がみられた。髄膜では，きわめて軽度 度から重度のリンパ球減少はみられる33)。 しかし，甚急

の単核球の浸潤がみられた。Kobayashiet al.14
)は，強 性型では軽度ないしほとんど変化がみられないこともあ

毒 AIウイルスの感染実験で中枢神経系の病変として播 る27.29)。一方， NDでは，極めて重度のリンパ球の療死，

種性巣状ミクログリア増殖と壊死，血管内皮増殖，J血管 消失がみられる1.3.28)。 強毒型 AIでは，全身でリンパ球

内および血管周囲の単核細胞浸潤，髄膜炎を認めてい が残存してみられることが多いが， NDにおいては全身

る。Moetal.22
)は，強毒 AIウイルス感染実験鶏の大脳， リンパ球の重度で広範な減少がみられ，マクロファージ

中脳，小脳におけるぴ漫性リンパ球性囲管性細胞浸潤， で置換する。

多病巣性グリア増殖，神経細胞変性が共通してみられる このほか， NDでは，牌臓の多発性巣状壊死が特徴的

としている。時にリンパ球性の髄膜炎をみとめた。 である。肉眼的には，牌臓は腫大し，白斑がみられ

NDでは，神経細胞変性・壊死，閤管性細胞浸潤，グリ る1.3.7)。 組織学的には，重度の線維素参出を伴う爽組織

ア細胞結節のみられる非化膿性脳炎がみられる3)。小脳， および滅胞の壊死が特徴的である1.3川。 強毒型 AIでは，

延髄，中脳，脳幹，脊髄が冒されることが多く ，大脳はま 牌臓の嬢死はみられるがより軽度である28.29)。

れ3)とされているが，大脳でもしばしばみられるという報 4. 眼病変

告4.28)もある。Stevens et al.33
)は， NDウイルスを 2-4週 強毒型 AIおよび NDでは，いずれも結膜炎を起こすこ

齢 SPF鶏に点鼻あるいは鼻腔内接種し，初期には肺炎， とがしられている。強毒 AIウイルス実験例では，肉眼的

その後 (施接種後 6ー7日)重度の非化膿性脳炎(小脳， に眼験結膜はしばしば発赤し，組織学的には，結膜上皮下

視葉，大脳，脳幹，脊髄)を誘発させた。小脳病変は接 組織における血管の充血，出血がしばしばみられる28)。

種後 15日まで観察された。 NDでも，臨床的に結膜炎がみられることはよ く知られ

2 皮膚病変 ている3.9.32)。また，後述するように，結膜炎は人の NDウ

強毒型 AIではチアノ ーゼ，水腫性腫脹を特徴とする皮 イルス感染による主な病変である。鶏の NDウイルスによ

膚病変がみられる。強毒型 AIと類似の発生状況，肉眼，組 る結膜炎の組織学的報告は乏しL、が， Nakamura at et.25J 

織病変を示す NDにおいてはみられない病変であり，強毒 は，組織学的

- 3一
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は，免疫組織学的にしばしば心臓の心筋細胞および間質

の血管内皮細胞で重度のウイルス抗原がみられる。時

に，強毒 AIウイルス実験鶏14，34，36)や強毒型 AI野外発生

鶏2)で心筋線維の変性を伴う心筋炎がみられる。 また骨

格筋炎2.14) 消化管筋層の平滑筋細胞変性14，29)もみられ

る。

Cheville et al.")は，強毒NDウイルスを鼻腔内接種した

鶏の心臓の心筋細胞の壊死をみとめている。Brownet al.7) 

は，強毒 NDウイルスを結膜内接種した鶏において，心

筋細胞の変性を伴う心筋炎を報告している。

6. 呼吸器病変

強毒型 AIでは. NDに比較して呼吸器病変の程度は

軽度である。ほとんど組織病変もウイルス抗原も確認で

きない場合29)もある。また，軽度の気管炎，眼禽下1同炎2)

のみを認める場合，肺のマクロファージ増数24.27) 間質

性肺炎34)を認める場合など報告により様々である。

NDでは，ウイルスは気管上皮細胞でよく増殖し，気管

炎，気議炎，肺炎などの呼吸器病変をつくる33)0Nakamura 

etal，28lは.ND野外例の鶏で，肺の三次気管支の airand 

blood capillary領域における，マクロファージの増数，

うっ血の変化を認めている。

7 勝臓病変

強毒 AIウイルス感染鶏ではしばしば勝臓の腺房細胞

の域死がみられる。Aclandet al.2
)は.HPAI野外例の病

理検査鶏の 67%(10/15)で種々の程度の勝臓の腺房細胞

の壊死，消失からなる勝炎を確認している。Moet al.22
) 

は.H強毒 AIウイルス静脈内接種鶏の 25%(11/44) 

で，勝臓細胞の凝固壊死，空胞変性などの病変を検出し

ている22Jo Nakamura et al.27Jは，強毒 AIウイルス静脈

内接種した鶏では，勝臓病変はみられず，強毒 AIウイル

ス経鼻接種後 2日後の勝臓で巣状の壊死，空胞化がみら

れたと報告している。Kobayashiet al. 14)は，強毒 AIウ

イルスを経鼻および経口接種し，接種後 2-5日で死亡し

た鶏の 41%(17/41)で偽好酸球 ・単核球の浸潤を伴う勝

臓の嬢死があったとしている。Jonesand Swayne12Jも，

強毒 AIウイルス接種鶏で，勝臓の軽度から中程度の勝

臓壊死，変性を認めている。

一方. ND感染鶏では勝臓壊死の報告はほとんどな

い。わずかに.N akam ura et al.28)は，ワクチン接種鶏で

発生した ND野外例で重度の勝臓嬢死がみられたこと

を報告している。分離された NDウイルスを SPF鶏に

接種しても勝臓病変が再現されないことから，不完全で

はあるが，ある程度の免疫状態にある鶏において勝臓病

変がみられるのかもしれなL、。

8. 骨髄病変

強義型 AIとNDの病変の違いとして，骨髄病変があ

る。強毒型 AIでは骨髄の病変は報告がないが. NDで

は，骨髄における線維素参出を伴う多発性壊死巣がみら

れる 1)。鶏では，生理的に骨髄に リンパ組織があるので，

全身のリンパ組織の壊死の一環としてみられるものと考

えられる。

9. 免疫組織化学検査によるウイルス抗原検出

強毒型 AIで免疫組織学的にウイルス抗原を最初に検出

したのは.van Campen et al， 38)の報告が最初である。実験

鶏の牌臓についてウイルスの核蛋白に対するモノクロー

ナル抗体を使用した免疫組織学検査で，ウイルス抗原がリ

ンパ球で検出された事を報告している。Brownet a1.6
)は，

ポリクローナル抗体を使って脳や心臓の実質細胞のほか

に，多くの器官の毛細血管内皮細胞でもウイルス抗原を検

出した。毛細血管内皮のウイルス抗原は，亜急性に死亡し

た鶏より急性ないし甚急性で死亡した鶏でより重度にみ

られたとしている。Kobayashiet al.14
)も実験感染鶏の血

管内皮， 心筋細胞， 組織球， 肺の air/blood capillary 

wall，肝細胞，腎尿細管上皮，勝臓腺房細胞 ・勝島細胞，神

経細胞 ・グリア細胞の|陽性を確認している。 Moet al.22) 

も，実験感染鶏の脳のニューロン ・上衣細胞，心筋，勝

臓腺房細胞，腎臓尿細管上皮，肺の気管支腔内の退廃物

で陽性所見をみとめている。Jonesand Swaynel2
)は，

核蛋白に対するモノクローナル抗体で免疫染色を行い，

いろいろな臓器の毛細血管・小静脈の血管内皮， リンパ

組織の細胞性退廃物 ・組織球，心筋細胞，クッパー細胞，

肝細胞，勝臓腺房細胞，高IJ腎皮質細胞，食道粘液腺上皮，

筋胃 ・腺胃の腺上皮，中枢神経系のミクログリア ・

ニューロ ンで検出した。Nakataniet al. 29)も，強毒型 AI

野外発生鶏の肝臓の肝細胞，血管内皮，牌臓血管内皮，

心臓の心筋細胞と血管内皮，腎臓の.un.管内皮，脳の壊死

巣および血管内皮，勝臓の嬢死した線房細胞• 1血管内皮

などがウイルス陽性であることを確認している。

NDでは， 中村ら26)はNDウイルスモノクローナル抗

体を使用し，種々の ND野外例および実験例の組織標本

でウイルス抗原を検出している。Nakamuraet al. 28)は，

ND野外例で，壊死した神経細胞，壊死した勝臓腺房細

胞，フ ァブ リキウス畿の壊死した リンパ減胞，気管支上

皮細胞，傍気管支の atrium領域に増殖したマクロ

ファージ内，気管卜皮細胞，気嚢上皮細胞，嬢死性尿細

管上皮細胞，腺胃・筋胃の腺上皮，心外膜の中皮細胞，

腸管 ・腺胃の神経叢，食道扇平上皮細胞などで NDウイ

ルス抗原陽性を示している。
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10. 電子顕微鏡によるウイルス粒子検出

強毒型 AIの野外例，実験例の報告のうち， 電子顕微

鏡観察でウイルス粒子の確認をしているものはほとんど

ない。Sinyaet al.3I)は AIウイルス実験感染による勝臓

萎縮を誘発し，その勝臓の腺房細胞表面から多数のウイ

ルス粒子の出芽像を確認した。これはウイルス粒子がな

いというより，電子顕微鏡的には， AIウイルスのウイル

ス粒子と判断するには形態学的にむずかしいということ

があるかもしれない。

Stev巴nset al泊)は， NDウイルス接種鶏の小脳プルキ

ンエ細胞の細胞膜からのウイルスの出芽像を確認してい

る。また，プルキンエ細胞の核内および細胞質内にヌクレ

カプシッドの集合を認めている。Chevilleand 8eard 10) 

は，牌臓における赤血球の細胞膜からのウイルスの出芽

像，牌臓マク ロフ ァージ細胞質内にフリ ーの粒子，気管

上皮細胞の細胞膜からの出芽像などをみつけている。

11. 病理発生

強毒型 AIに穫息した鶏はしばしば急性死する。なぜ

急性経過で死亡するかについては，いくつかの考察があ

る。Swayne34
)は，死亡の原因として，脳，心臓，心臓循

環系の関与をあげている。脳での急激なウイルス増殖，

神経細胞死，血栓を伴う脳血管内皮の壊死，心臓での心

筋線維の変性 ・壊死，心臓循環系における血管内皮の壊

死， 血管炎， 血栓形成，播種性血管内凝固定候群などの

要因が単独あるいは混合して作用して鶏を死亡させると

している。Muramotoet al. 23)は，強毒 AIウイルス感染

により，鶏に播種性血管内凝固疲を引き起こすことを証

明した。すなわち，血管内皮細胞やマクロファージ単球

系の機能不全により，鶏に播種性血管内凝固症 (DIC)が

おこることを明らかにした。Itoet al. 20)は， AI感染で血

管内皮細胞でアポト ーシス起こっていることを報告 して

いる。強毒型 AIで炎症反応が弱L、理由としてアポト ー

シスが関与しているかもしれない。

Stevens et al. 33)の実験感染による と， NDウイルス

は，呼吸器感染後，結膜，気管， mtiなどの臓器で増殖し，

その後，1血液，ファブリキウス嚢，胸腺，牌臓のリンパ

器官，脳でウイルスが増殖する。脳では，脈絡叢，小脳

でのウイルス量が多かっ た。

人における強毒 AIウイルスおよび

NDウイルス感染例の病理

1. 人の強毒 AIウイルス感染症例の病理

一般的に，人では AIウイルスは効率的に増殖せず，

病気を起こさないとされてきた。 しかし，香港で， 1997 

年と 2003年に， H5Nlの強毒 AIウイルス CH5Nlウイ
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ルス)が鳥から人へ伝達し，感染者のうち少なくとも 9

名が死亡した。

香港で，1997年 5月から 11月にかけて H5Nlウイルス

感染者 18名がみられた。18名のうち 6名が死亡した。6

名の死亡者のうち，完全な病理解剖をおこなった 2名で

は，反応性赤血球食食症候群Creactivehemophagocytic 

syndrome)が最も特徴的な病変であった37)。 このほか，

間質性線維化を伴う器質性びまん性肺胞損傷，広汎な肝

小葉-中心性壊死，急性腎尿細管壊死， リンパ球減少がみ

られた。Iし2レセプター，IL-6， IFN-rの上昇がみられ

た。二次的細菌性肺炎はなかった。ウイルス検出

CRT-PCR，免疫染色〕はすべて陰性であった。初期のl呼

吸器でのウイルス感染が高サイトカイン血症を誘発し，

反応性赤血球食食症候群を併発したと考察した。H5Nl

ウイルスの病理発生は通常の HI-H3ウイルスの病理発

生と異なっていた。

オランダで， 2003年 2月末-3月末に鶏で強毒型 AI

(H7N7)が発生した 11)。このウイルスは野生のカモに由

来するとされている。感染鶏に関わ っていた 86名と彼

らの家族 3名の計 89名がウイルスに感染した。 89名の

うち， 78名が結膜炎，5名が結膜炎とインフルエ ンザ様

疾患， 2名がインフルエンザ様疾患，4名は特に疾病はな

かった。結膜炎は感染後 30時間で起こったものもある。

インフルエンザ様疾患は一般的に軽度であったが， 一名

は急性呼吸器病症候群 Cacuterespiratory distress syn-

drome)を併発した肺炎で死亡した。人から分離された

ほとんどのウイルスは変異を起こしていなかった。 しか

し，死亡例からの分離ウイルスは変異がみられた。これ

が病原性増強の原因のひとつかもしれない。過去に H7

N7ウイルスは，馬，アザラシ，人で病気を起こしたこと

があるので，このウイルスは人でのパンデミックな流行

の脅威となる。

上述したオランダの死亡例は57才の獣医師であった。

4月 2日にウイルスに感染した養鶏農場を訪れた。4月 4

日(感染後 2日)に高熱と重度の頭痛を示した。4月 8日

(感染後 6日)に高熱と頭痛の持続のため主治医に診て

もらう。呼吸器病と結膜炎がないめため，治療は受けな

かった。4月 9日 (感染後 7日)に喉，限のスワブを

RT-PCR検査， ウイルス検査したが陰性であった。4月

11日 (感染後 9日)病院に入院した。X線検査で肺右葉

下部の間質の混濁がみられた。酸素吸入，抗生物質静注。

4月 13日(感染後 11日)病態悪化 し，集中治療室へ移

る。気管洗浄液採取。両側性肺炎。4月 14日(感染後 12

日)腎機能低下，透析開始。4月 17日 (感染後 15日)肺

炎悪化し，呼吸器不全で死亡した。なお，気管支洗浄液
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より， H7ウイルスを検出していた。また 4月 17日での血

清抗体検査 (HI試験)は低L、抗体陽性を示した。 4月9日

の検査でウイルス検査陰性だった理由は不明であった。

肉眼的には，全身性水腫 (1，500ml胸水， 1，000 ml腹水

伴う)を示し，肺重量は通常の 3倍の重さであ った。肺

のi!fiJ面は水腹性，気腫性で硬い。気管支，細気管支腔内

に紫液含む。組織病理学的には，重度のぴまん性肺胞性

損傷(下部肺葉における線維素・好中球を伴う肺胞腔内

への竣液穆出を特徴とする)がみられた。このほか，肺

胞壁のl波綻を伴う肺胞腔の拡張，毛細血管の少数のリン

パ球 ・好中球の浸潤による肺胞中隔の肥厚，肺胞中隔や

気管支壁を内張りする非定型肺胞上皮や線毛気管支上皮

を特徴とする，再生性変化があった。また，非定型肺胞

上皮は異常に大きく，核も大型で，クロマチンが粗く，

核小体は明瞭であった。免疫組織学的には，インフルエ

ンザ抗原は肺および他の臓器で検出されなかった。

2004年にベトナムとタイで起きた子供てーの H5Nlウ

イルス感染例では，発熱，咳，白血球球減少症，血小板

減少症がみられた川。 急性呼吸器障害症候群 (acutere-

spiratory distress syndrome) を伴う進行性肺炎を示

し，死亡した。

2 人の NDウイルス感染例の病理

最近では， NDウイルスの人への影響についての報告

はほとんどないが，かつてはいくつかあった。臨床的に

は， NDウイルスの人への感染による主な症状は結膜炎

である。眼へのウイルス暴露後 24時間以内に臨床的に

結膜炎がみられるべ このほか，頭痛，不快，軽度悪寒が

感染後 48時間でおこる。l週間以内に完全に治癒する。

涙からウイルスが分離される。暴露後 2週間以内に血清

抗体制陽性となる。眼病変は，限険の水腫，結膜充血，

流涙，痛みなどから成る片側性ないし両側性結膜炎が特

徴的である。時に，重度で，視覚障害が持続的に引き起

こされることがあるlh 感染者の多くは，偶然大量の

NDウイルス感染鶏妊紫尿膜腔液を限に暴露された実験

室勤務者5) 感染鳥を解剖する獣医学研究者， 食鳥検査

所の労働者18) 家禽へのワクチン接種者などである。人

から人への感染を示す証拠はない。

最近の報告では，肺炎致死例の患者からのハト由来

NDウイルスの分離が報告されている 15)0 42歳の男性は

非ホジキン性リンパ腫の病歴があり，発熱，進行性肺浸

測があり，十分に適合したドナーからの末梢血液幹細胞

移植後に，広域抗生物質や二重抗真菌治療を 18日間

行った。患者は発症から 24日後に呼吸不全で死亡した。

気管支洗浄液，肺バイオプシー，便，尿材料から NDウ

イルスが分離された。このウイルスはヨーロ ッパや北ア

メリカのハトから分離された株に高いホモロジーを示し

た。免疫組織学分析では，解剖した肺組織の剥離した腕

胞上皮細胞に APMV-l抗原がみ られた。ハ トからの感

染が疑われたが，感染経路は不明であった。

おわりに

強毒型 AIもNDも原因ウイルスの構造・性状，病態

などよく類似する。しかし， AIの防除は困難で。NDは

劇的に紡除されてきた。本解説によって，両疾病の病態

が非常によく 似ていることが分かるであろう。また，両

疾病を比較することによって，なぜ NDで成功した予防

対策が AIではうまくいかな L、かが理解できるであろ

う。本解説が今後の AIおよび ND予防対策のヒントと

なれば幸いである。

本稿の内容について，的確な助言をいただいた，帯広

畜産大学の今井邦俊教授，共立製薬の湯浅袋博士に深謝

いたします。
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鶏病研究会報

Pathology of Virulent Avian Inftuenza and Virulent Newcastle Disease 

in Chickens and Humans 

Kikuyasu Nakamura 
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3-1-5 Kannondai， Tsukuba， lbaraki 305-0856 

Summary 

Virulent avian influenza (Al) and virulent Newcastle disease (ND) are important fatal diseases 

for pouJtry in the world. Pathology of these dis巴asesin the chickens and humans was compara-

tively reviewed. These diseases have many similarities and som巴differencesin the pathological 

conditions. The common lesions are brain lesions， pancreas necrosis， splenic necrosis and 

conjunctivitis in the diseases. Subcutaneous edema and cutan巴ousnecrosis are characteristic in 

virulent AI. Marked necrotic lesions of lymphoid tissues are characteristic in virulent ND 

Virul巴ntAI and virulent ND are diagnosed mainly by virological examination， but pathological 

examination is also useful for evaluation of pathogenesis in the diseases. 

(J. Jpn. Soc. Poult. Dis.， 44， [-8， 2008) 

Key words : chickens， humans， pathology， virulent avian influenza， virulent Newcastle disease 
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