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1. 病因

病因は Pasteurella pneumotropicaである。分類学的
には，真正細菌上界，プロテオバクテリア門，ガンマ
プロテオバクテリア綱，パスツレラ目，パスツレラ
科に分類されるが，属として Pasteurella sensu stricto
には属さず，属の候補である齧歯類クラスターに属
する [1]。このグループは P. pneumotropica以外に
Actinobacillus muris，Haemophilus influenzae-murium，
Bisgaard Taxon 17など 9菌種を含む。本菌はグラム
陰性の短桿菌で，運動性はなく芽胞を形成しない。
莢膜などの細胞表層構造を持たないとされてきたが，
ネガティブ染色により線毛 [2]が，フェリチン法を用
いた透過型電顕により紐状の構造 [3]が観察されてい
る。病原性発現の機序解明の観点からも，表層構造
に関するより詳細な研究が必要となろう。本菌は通
性嫌気性で，カタラーゼ及びオキシダーゼ陽性，硝
酸塩を還元する。生化学的性状の違いから Jawetz型
と Heyl型の生物型に分けられている [4]。糖分解性
の違いからは 6つのグループに分けられ，多様性を
有することが示されている [5]。血清学的性状におい
て共通抗原を有するが，マウス株とラット株では抗
原性が異なるとの報告がある [6]。遺伝学的性状につ
いては，菌の DNAのパルスフィールド電気泳動，
16S rDNAの制限酵素断片の多型 [7]及び塩基配列解
析 [8]，[9]，rpoB遺伝子の塩基配列解析 [5]などから，

その多様性が明らかとなってきている。

2. 宿主

本菌の自然宿主はマウス，ラットなどのげっ歯類
とモルモットである [1]。マウス由来及びラット由来
株で各々の動物に対する感染性が異なるとの報告が
ある [10]。本菌の生物・生化学的及び遺伝学的性状を
調べた研究において，本菌の宿主特異性を示唆する成
績が得られている [5]。本感染症のコントロールを考
える際に，本菌の宿主特異性は課題の一つとなろう。

3. 感染と免疫

本菌は動物の咽喉頭に最初に定着し，主たる感染
部位は鼻腔，咽喉頭，大腸，膣である [11]。従って，
菌の伝播は，感染動物との直接接触及び分泌物や糞
便によって汚染された物との間接接触による経鼻，
経口，経膣感染によって起こると考えられている。
感染した動物が免疫学的に正常ならば，ほとんどが
不 顕 性 感 染 で あ る [12]。 し か し，Mycoplasma 
pulmonis，Sendai virusや Kilham rat virusと混合感染
した場合には，肺病変の出現や死亡がみられ感染の
顕性化が起こる。一方，免疫不全動物においては，
軽度から死亡を伴う重度な疾病が引き起こされるこ
とが知られている。マクロファージ機能欠損や成熟

肺パスツレラ

川本英一 1，喜多正和 2

1東京医科大学動物実験センター
2京都府立医科大学大学院医学研究科実験動物センター

要　約

病因である Pasteurella pneumotropica は Pasteurella sensu stricto には属さず， げっ歯類クラスターに分類

されている。 本菌は生化学的及び遺伝学的性状において多様性を有することが明らかとなってきている。

自然宿主はげっ歯類とモルモットである。 菌は動物の咽喉頭に最初定着し， 主たる感染部位は鼻腔， 咽喉

頭， 大腸， 膣である。 従って， 菌は直接及び間接接触により経鼻， 経口， 経膣感染によって伝播する。

感染動物が免疫学的に正常ならば， ほとんどが不顕性感染である。 しかし， 他の微生物との混合感染や免

疫不全動物においては軽度から死亡を伴う重度な疾病がみられる。 本菌の病原因子として RTX toxin タン

パク質が報告されている。 診断法としては細菌学的， 血清学的， 遺伝学的方法がある。 免疫不全動物を

用いる動物実験では，実験成績に本感染が影響を及ぼすので注意が必要である。 ヒトの感染はまれである。

実験動物感染症の現状



11実験動物ニュース　Vol. 62　No. 1

Bリンパ球欠損マウス（Pneumocystis murinaとの混
合感染）では，死亡を伴う肺炎を引き起こす。Tリ
ンパ球機能不全及び欠損マウスにおいては，結膜炎，
眼窩や眼窩周囲膿瘍あるいは包皮の膿瘍がみられて
いる。T及び Bリンパ球欠損に加えてマクロファー
ジや NK細胞などの機能を欠損した重度免疫不全動
物では死亡を伴う肺炎がみられ，上に述べた免疫不
全動物の中では最も激しい肺病変の形成が認められ
ている [13]。本菌に感染した免疫不全動物にみられ
る臨床症状は元気消失，逆毛，体重減少，眼窩周囲
の腫脹や目やになどである。病理学的には化膿性炎
が共通の病理像である。本感染症防御の機序につい
ては免疫系の複雑なネットワークが関与していると
推察されるが，それについての研究は少ない。TLR4
を発現しているマクロファージが本症の防御に重要
な役割を果たしているとの仕事がある [14]。日和見
病原体である本菌にとって，免疫不全動物における
感染は最も重要な課題の一つと考えられるであろう。
本菌の病原性発現に関与する菌側の要因である病

原因子に関する理解は重要であるが，それについて
の研究はほとんど無い。パスツレラ科に属するヒト
や家畜の菌の中には，細胞障害性を示す RTX toxin
タンパク質を保有する菌種が多数存在する。本菌に
も 3 種 類（PnxIA，PnxIIA 及 び PnxIIIA） の RTX 
toxinタンパク質が存在していることが報告されてい
る [15，16]。この内，PnxIAと PnxIIAは弱い溶血活
性を示し，PnxIIIAはその多くが細胞外膜表面に存在
して細胞外マトリックスに付着する能力を有し，げ
っ歯類由来の培養細胞に対して細胞毒性を示すこと
が明らかとなってきている。

4. 診断と予防・コントロール法

診断は菌の分離・同定によって通常行われている。
検査材料としては，主として咽喉頭や気管粘液が使
用されている。培養はこれらの材料を液体培地で増
菌後あるいは寒天平板培地に直接接種して行う。液
体培地としては BHIや GNブロスが，平板培地には
血液寒天やクリンタマイシン加培地が用いられてい
る [17]。選択性を高めるために複数の抗菌剤を加え
た NKBT培地も報告されている [11]。培養後，分離
された集落の生物・生化学的性状を調べて同定する。
同定には市販の同定キットを用いることも出来る。
血清学的診断法として，全菌体抗原やリポオリゴ糖
抗原を用いる ELISAが報告されている [18]。遺伝学
的診断法としては，16S rDNAのプライマーを用いた
菌の同定や分離が報告されている [19]。ただし，い
ずれの方法を用いたとしても，前述したように本菌

の生化学的及び遺伝学的性状の多様性に起因して，
本菌の正確な同定は困難な状況にある。現時点では
それ故，我が国のワーキンググループによって推奨
されている方法 [20]に従って菌の同定を行うことが
妥当であろう。
予防に有効なワクチンは開発されていない。従っ

て，本菌に感染した動物，本菌に汚染された器具・
機材などを施設に導入しないことが予防にとって重
要である。本症のコントロール法としては，微生物
モニタリング，感染動物の排除，感染フリーコロニ
ーの確立が特に重要である。不顕性感染コロニーか
らの本菌排除には，ニューキノロン系のエンロフロ
キサシンの投与が有効である [21]。感染フリーコロ
ニーの確立は子宮切断や受精卵移植によって行う。

5. 実験への影響及び人獣共通感染症のリスク

前述したように，免疫不全動物における本菌の感
染は軽度から死亡を伴う重度な疾病を引き起すこと
によって実験成績に影響を与えるので，免疫不全動
物を用いた動物実験では特に注意が必要である。し
かしながら，最近，本菌を感染させた正常 C57BL/6
マウスにおいても，組織学的な異常は認められない
が，IL1β，TNFα，CCL3などのサイトカイン mRNA
発現上昇などの免疫学的変化が認められることより，
免疫に関する実験成績に影響を与える可能性が示唆
されている [22]。
過去には本菌によるヒトの感染例が報告されてい

たが，パスツレラ科の分類の変更によって本菌の主た
る自然宿主がげっ歯類であることが判明したことに
より，ヒトにおける本菌の感染はまれであることが明
らかとなった。近年，透析チューブの破損に起因する
幼児の腹膜炎や敗血症例が報告されている [23]。
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