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研究成果の概要（和文）：本研究は、外来/野生動物に流行する感染症および病原体のリスクプロファイリングを行い
、その対策を確立して、我が国の生態系および生物多様性の保全に貢献しようとするものである。カエルツボカビは国
内に広く、高率に分布し、国内の両生類は海外とは異なる多くのハプロタイプを有していることを明らかにし、併せて
非侵襲的検査法と除菌法を確立した。ラナウイルスによる大量死事例の確認と感染実験により本ウイルスの高い病原性
を明らかにした。また、国内でラナウイルスが分布を広げ、かつ保有率が急上昇していることを示した。これらの研究
活動の成果を公表し、実務的な流行阻止・防除システムの構築に、有用な情報を提供した。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this research was to contribute to the preservation of ecosystems a
nd biodiversity in Japan. Therefore, this work involved the risk profiling of pathogens, along with assess
ment of epidemics in exotic and wild animals, to establish the measure of threat. Batrachochytrium dendrob
atidis, Bd was widely distributed with a high prevalence in Japan. Native species have more varied haploty
pes. The noninvasive Bd detection procedure and the disinfecting method were established. The epidemic pat
tern of ranavirus in captive and wild amphibian populations in Japan was clarified. The high pathogenicity
 of two isolates to native species was demonstrated. Moreover, it was shown that the distribution of the r
anavirus has extended, and that its prevalence ratio is sharply rising. The results of these research acti
vities were published in scientific journals. This study produced useful information facilitating the cons
truction and implementation of a practical epidemic prevention system.
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１．研究開始当初の背景 
最近の人間の感染症の動向として、新興感
染症が重要視されており、これが、グローバ
ル化、大規模化した「人間」と「物」の移送
によって、急速に拡散し、2009 年の新型イン
フルエンザのように、生物としての人間を冒
すだけではなく、社会的活動さえも障害して
いる。動物界においても、この物流が、病原
体の移動を容易にし、病原体に新たなる宿主
との遭遇の機会を増し(host-switch)、さら
に自然界への広範かつ急速な拡散 pandemic
を増長しているとされる。その代表的な例が
両生類のカエルツボカビで、この病原体は、
1980 年代からの世界的規模での劇的な両生
類の個体数の減少や絶滅種の急増の一因と
して、1998 年にパナマとオーストラリアで大
量 死 カ エ ル か ら 初 め て 発 見 さ れ た
（Berger1998, Proc. Natl. Acad. Sci. USA）。
このため、海外では、病原体としての特性の
研究はもとより生態系への影響の評価が国
際自然保護連合（IUCN）を中心に行われ、2004
年両生類のグローバルアセスメントとして
公表された。さらに、欧米を中心に両生類の
ラナウイルス感染症が猛威を振い、英国にお
いては、ヨーロッパアカガエル（Rana 
temporaria）が年間数万匹の単位で減少した。
このため、EU 加盟国の研究機関による Frog 
Mortality Project が発足し、調査・研究と
対策が講じられた。本ウイルスはウシガエル
を介して北米から移入されたと推察されて
いる。その北米でも Center for Wildlife 
Health による両生類の大量死解析より、死因
の 43％がラナウイルスによるもので、すでに
20 州でカエルのみならず、サンショウウオへ
も被害が拡大していることが明らかになっ
た(Gray 2009,Dis. Aquat. Org.)。以上のこ
とから、両生類という分類群そのものに多大
な影響を与え、食物連鎖の崩壊、すなわち生
態系、生物多様性の崩壊を懸念して、世界動
物保健機関（OIE）は、この 2 つの両生類の
感染症を重要な監視すべき感染症のリスト
に加えた(2008 年 5月)。 
また、両生類に留まらず、鳥類においても、
ハワイ諸島に持ち込まれたペットバードよ
り鳥マラリアが侵入し、ハワイの固有種であ
る honeycreeper(フィンチ類)を絶滅に追い
込 ん で い る (Van Riper  1986, Ecol. 
Monogr.)。さらに、1954 年スイスのスズメの
大 量 死 事 例 か ら 初 め て 検 出 さ れ た
Salmonella Typhimurium は、現在でも欧米を
中心に流行しており、これにより、ロンドン
では、25 年間でスズメの数が 95％減となっ
たとされている(Kirkwood 2008, Zoo and 
Wild Ani. Med.)。そして、ニュージーラン
ドでは、スズメの Salmonella Typhimurium
による大量死に関連して、ヒトの Salmonella 
Typhimurium 患者の急増も報告されており
(Alley 2002, N.Z. Vet. J.)、スズメの種の
保存とともに、公衆衛生上の問題にもなって
いる。 

一方、国内では、両生類の感染症として、2006
年 12 月に外国産の、ペットとして飼育され
ていたカエルの連続死事例からカエルツボ
カビが発見され、これがアジア初の事例とな
った(Une 2008, Dis. Aquat. Org.)。また、
2008年10月ウシガエルの大量死事例からラ
ナウイルス感染症が見出された(Une 2009, 
Emerg. Infect. Dis)。いずれの感染症も国
内初の発見で、国内にはこのような感染症を
対象とする研究者・研究機関がなかったため、
申請者は、各方面の専門家と協力して、先ず、
国立環境研究所と連携してカエルツボカビ
検査体制を整え、新たなるカエルツボカビ検
査法(nested PCR 法)を開発し、全国調査を
展開した(Goka 2009, Mol. Ecol.)。また、
日本および地方獣医師会、研究会に働きかけ、
両生類の大量死、不審死に対応すべくコア獣
医師制度を構築した。ラナウイルス感染症に
関しては、麻布大学分子生物学研究者および
微生物学研究者とともに検査・研究体制を整
えた。この間、2009 年 10 月に、ふたたび西
日本でウシガエルの大量死が相次いで 4 箇
所で発生したので、病性鑑定したところ、こ
れらもラナウイルス感染症と診断された。さ
らに、カスミサンショウウオにも、別種のラ
ナウイルス感染症を発見したことから、2年
間であわせて4都道府県6箇所での発生とな
った。 
スズメのサルモネラ症に関しては、2005 年
12 月から 2006 年春にかけて北海道各地でス
ズメの大量死が確認され、道庁公表では
1,500 羽以上の死体が回収された。申請者は、
これらの病性鑑定を行い、今まで国内で確認
されたことのない Salmonella Typhimurium 
ファージ型 40(DT40)による流行と結論付け
た(Une 2008, Jpn. J. Infect. Dis.)。この
DT40 は、イギリスと北米でフィンチ類に流行
している主たるファージ型で、何らかのルー
トで国内に侵入したものと考えた。なお、
DT40 の流行は、2009～2010 年にも北海道旭
川を中心に起きており、同一遺伝子パターン
の菌による黒毛和種の死亡例も報告されて
いる。さらに、関東でも同一ファージ型の流
行を確認した。 
カエルツボカビもラナウイルスも、OIE の
発行する Aquatic Animal Health Code に掲
載されており、各国にその報告が義務付けら
れていることから、的確な診断法によって十
分な検証を行った上での報告が必要となる。
しかしながら、対象が両生類で、かつ、野生
動物であることから、現在の行政区分および
関係研究機関による対応は難しく、官公庁レ
ベルでの検査・調査は行われていない。さら
に、両生類の新興感染症として捉えられるこ
れらの疾病に関する知見が乏しく、国内状況
が把握できていないため、法的措置も講じら
れていない。スズメのサルモネラ症に関して
も、生態系の保全のみならず、家畜衛生上、
公衆衛生上の重要な問題を含んでいるにも
関わらず、両生類と同様に野生動物というこ



とで、適切に対応されていない状況にある。 
 
２．研究の目的 
本研究では、外来および野生動物に流行す
る感染症および国内外の病原体のリスクプ
ロファイリングを行い、その対策を確立し、
我が国の生態系および生物多様性の保全を
目的とする。すなわち、国内で大量死する輸
入動物、飼育下野生動物および野生在来種の
感染症を解析するとともに、IUCN や OIE な
どがリストアップする国内未侵入の病原体
とあわせて、多角的に分析、カテゴライズし
て、それぞれのリスクに対応した有効的かつ
効率的な対策（検査法、診断法、予防法など
の開発を含む）を確立する。また、これらの
研究活動で得られた情報を関係諸機関に提
供して、実務的な防除システムの構築、政策
提言を行い、日本の貴重な生態系・生物的資
源への感染症の脅威を排除する。 
 
３．研究の方法 
（１）新規感染症の発見、および、すでに
存在が明らかになっている感染症を多角的
に（流行のメカニズム、国内分布とその動態、
病原性、遺伝子）解析する。具体的には、大
量死事例の検索、カエルツボカビとラナウイ
ルスの国内インベントリーを作成し、季節変
動を含めたデータベース・データマップ化を
する。スズメのサルモネラ症に関しては、遺
伝子解析による侵入ルートと自然界におけ
るサルモネラ維持のメカニズムの解明を行
う。 
（２）未侵入の感染症・病原体のリストア
ップを行い、（１）の研究成果および情報を
考慮して、リスクプロファイルを行い、危険
度の高い順に対策を検討する。特に検査法、
診断法、予防法などの確立は、効果的対策を
講じるために重要である。これらの研究活動
で得られた情報を関係諸機関に配信し、各レ
ベルでの対策に役立てる（防除システム提
言）。さらに法的整備の際の資料とする(政策
的貢献)。 
 
４．研究成果 
本研究は、外来および野生動物に流行する感
染症および国内外の病原体のリスクプロフ
ァイリングを行い、その対策を確立すること
によって、我が国の生態系および生物多様性
の保全に貢献しようとするもので、研究期間
に以下の研究を行った。 
国内で大量死する輸入動物、飼育下野生動
物および野生在来種の感染症を多角的に分
析、カテゴライズして、それぞれのリスクに
対応した有効的かつ効率的な対策の確立を
試みた。 
（1)カエルツボカビ：OIE 対策マニュアル
に沿った対処を実施するために、自然界にお
けるカエルツボカビの分布とその維持様式
について検討した。まず、国内に広く分布し、
採取が容易で、予備調査でカエルツボカビ陽

性率が高いウシガエルの幼生を対象として、
モニター動物としての有用性を病理学的お
よび分子生物学的に実証した。併せて、カエ
ルツボカビ検査を検討し、口器を用いた PCR
検査法の特異性と高感度を確認した。本手法
を用いて、ウシガエル幼生におけるカエルツ
ボカビ保菌率の季節的変動を3年間にわたり
調査し、越冬後の変態時期の 1～2 ヵ月前に
保菌率が最も高くなり、この時期が調査適期
であることを明らかにした。これらの結果か
ら、調査適期を定めて、全国調査を開始し、
28 都道府県から 859 匹を採取し、検査したと
ころ、19 都県 266 匹(31％)よりカエルツボカ
ビを検出した。採取地ごとの検出率は 4～
48.6％で、日本の自然界にカエルツボカビが
広く分布していることを明らかにした。なお、
今までカエルツボカビが確認されていなか
った八重山列島においても、低率ながらカエ
ルツボカビを確認した。また、55 件の野生下
両生類の不審死・大量時事例を検索し、カエ
ルツボカビを死因とする事例がないことを
報告した。 
オオサンショウウオなどの希少動物を対
象とした非侵襲的なカエルツボカビ検出法
として、脱皮皮を用い、免疫ビーズ法による
微生物濃縮を行う PCR 検出系を確立した。併
せて、オオサンショウウオを対象とした簡便
で、効果的な除菌法を確立した（Une 
2012,Dis.Aquat.Org.）。この検索途中に、オ
オサンショウウオ初の腫瘍を見出した
(Kawasumi 2011, J.Vet.Med.Sci.)。国内飼
育下外来および輸入両生類(21 ヵ国、109 種
821 匹)のカエルツボカビ保菌状況を調査し
た結果、輸入動物の保菌率は 10.3%（58/561）
で、うち 89％から高病原性ハプロタイプ Aを
検出し、輸入動物の病原体キャリアーとして
のリスクを明らかにした(Tamukai 2014, 
Dis.Aquat.Org.)。 
（２)ラナウイルス：野生下で 8 件、飼育
下で 5件のラナウイルス感染症を見出し、病
理学的、ウイルス学的および分子生物学的検
索を行った。そして、野生下ではウシガエル
の幼生のみで流行し、原因ウイルスをすべて
RCV-JP と特定した。併せて疫学調査を行い、
感受性動物の生息密度の上昇が、流行の 1つ
の要因として示唆された。飼育下両生類では、
ヤドクガエル多種類、在来有尾類 2種、外来
有尾類 2種の致死的な流行を見出し、検索し
た。その結果、在来両生類から、諸国で確認
されていない RCV-JP と HNV の 2 つのウイル
スが分離、培養された。また、輸入された一
部の外来両生類から、国内で確認されていな
いが、諸外国では一般的なFV-3を検出した、
Une 2014, JMM-CR）。よって、動物を介して、
新たなラナウイルスが国内に持ち込まれ、輸
入動物の病原体キャリアーとしてのリスク
を明らかにした。また、全国両生類大量死事
例の遡及的研究を行った結果、大量死の原因
としてラナウイルスが重要で、次に捕食、気
候変動によるものが多いことを明らかにし



た(第 152 回日本獣医学会発表)。1st 
International Symposium of Ranaviruses に
おいて、日本におけるラナウイルス感染症の
現状を紹介した。国内分離ウイルスである
RCV-JP と Hynobius nebulosus virus (HNV)
の在来種への高病原性を感染実験で証明し
た(第 29 回ヨーロッパ獣医病理学会（ESVP）
学会発表）。 
RCV-J と HNV の在来種への病原性を、在来
種 13 種類 486 匹を用いて感染実験で検討し
た。その結果、特に RV-JP はサンショウウオ
への病原性が高く、死亡率は 100％で、本ウ
イルスの易感染性と高病原性を確認した（第
154 回日本獣医学会）。ラナウイルスの国内分
布を把握するために、国内に生息するヌマガ
エル（8都府県 13 カ所 1,120 匹）を対象とし
て、3 年間にわたり、ラナウイルス保有率の
推移を検索したところ、2011 年７％、2012
年 18％、2013 年 55％と保有率が急上昇し、
陽性地域も増加していることを明らかにし
た （ 2nd  International Symposium of 
Ranaviruses）。ヌマガエルは国内移入種であ
ることから、本種を介した拡散も危惧される
ことから、継続した調査が必要である。 
（３）その他の両生類の感染症：皮膚メタセ
ルカリア症；東北大震災の影響で、継続観察
地であった福島県内での調査が困難となっ
たため、他県で発見された類似症状を示す動
物を検索していたところ、福井県のアベサン
ショウウオ(天然記念物)をはじめとして、高
知県、茨城県の小型サンショウウオで本疾患
を見出した。本疾患も拡大傾向があるため継
続調査が欠かせない。黒色真菌症；ヒトの病
原性黒色真菌 Veronaea botryosa による飼育
下両生類 6 種 19 匹の致死性真菌症の流行を
見出したことから、動物の取り扱いについて
注意喚起をした。 
（４）哺乳類と鳥類の感染症： 
絶滅危惧種が多く、バイオリソースとして有
用なサル類の感染症に関して調査・研究を行
った。破傷風；飼育下ニホンザルにおける破
傷風集団発生を見出し、その流行機序を明ら
かにして対策をとり、新規発生を阻止した
(Nakano 2012, Emer. Infect. Dis.)。その他、
致死的パスツラ症、トキソプラズマ症および
美麗食道虫症を見出し、各疾患に関して、治
療・除菌を含めた流行阻止の対策を検討・報
告した。 
エルシニア症；人獣共通病原体である
Yersinia pseudotuberculosis による国内初
の飼育下小鳥の大量死を確認し、病原体解析
を行った。エルシニア症は、しばしば多種類
の動物で流行しており、特にサル類での感染
例が多い、そこで、対策として、遺伝子組換
えエルシニアワクチン開発を進め、ワクチン
原候補タンパクの作製に成功し、有効性を感
染実験で実証した（特許申請中） 
Streptococcus gallinaceus 感染症；輸入
フクロモモンガの顔面腫脹を主徴とする流
行事例を解析して、ヒト以外の哺乳類で初め

て Sｇの敗血症事例を見出し、公衆衛生上の
リスクを公表した(第 152 回日本獣医学会発
表)。キンカジュウ回虫；米国 CDC よりアラ
イグマ回虫相当の病原性を有すると警告を
発せられたキンカジューの回虫に関して、本
種の輸入実態と感染率、併せて各種動物への
病原性を明らかにした。さらに、アライグマ
回虫と近縁な新種 Baylisascaris potosis で
あることを特定し、公表した（Taira 2013, 
Helminthologia,Tokiwa 2014, Parasitol. 
Int.）。また、効果的な駆虫法を確立して、
キンカジューおよび回虫取扱いのガイドラ
イン作成の準備を行った。 
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