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1．病原体（ウイルス）

マウスロタウイルス（MRV）は伝染性マウス幼仔
下痢症（Epizootic diarrhea of infant mice: EDIM）の原
因ウイルスであり，レオウイルス科ロタウイルス属
に属するエンベロープを持たない 2本鎖 RNAウイル
スである。
ロタウイルス属は外殻と内殻の 2層のカプシドに

覆われたコアシェルの中にウイルスゲノムが収めら
れた 3層構造をしている。ウイルスゲノムは 11分節
に分かれ，ウイルス粒子を形成する 6種の構造タン
パク（VP1~6）と感染した細胞内で作られるがウイ
ルス粒子には取り込まれない 6種の非構造タンパク
（NSP1~6）をコードしている。
ロタウイルス属は内殻を構成する VP6の抗原性に

よって A～ H群に分類され，MRVはヒトを含む種々
の脊椎動物を宿主とする A群に属している [26]。

MRVは 56℃ 30分の加熱では完全に失活しないが，
70℃ 15分で失活する [24]。低 pH溶液，非イオン性
洗浄剤，タンパク分解酵素，エーテル，クロロホルム，
デオキシコール酸に抵抗性があり，フェノール，塩
素あるいはエタノールを含む消毒剤によって失活す
る [9, 13]。

MRVには EB，EW，EC，EL，EHP，YR-1など数
種の株が報告されており [7, 20]，株によって病原性
に違いが認められている [12]。

2．宿主

MRVはマウスにのみ感染し，実験用マウスの感染
はよく知られているが，野生マウスでの感染も報告
されており，オーストラリアで捕獲されたイエハツ
カネズミ（Mus domesticus）では 74%がMRV抗体陽
性であったことが報告されている [19]。
ラットからもロタウイルス様のウイルスが分離さ

れた報告があるがよくわかっていない。各動物種に
は固有のロタウイルスが存在すると考えられており，

病態も共通点が多い [27]。

3．感染様式

下痢を発症したマウスの糞便中には大量（糞便 1 g
中に 1011個以上）のウイルス粒子が含まれ，糞便を
介して経口感染する [9]。感染個体との直接接触によ
る感染の他，ウイルスに汚染された浮遊塵埃や床敷
きも感染源となる。MRVの感染力は非常に強く，施
設内で急速に広がる。一方，胎盤を介した垂直感染
は認められていない [1, 2]。

4．発生状況

ロタウイルスは，世界中で普遍的に見られる，下
痢症の原因ウイルスの一つである。ヒトの場合，特に，
小児に対して重篤な下痢を引き起こし，罹患患者の
10％は入院となる [25]。

MRV の 発 生 状 況 は，Charles River Laboratories 
International, Inc.が，北アメリカと東ヨーロッパの 2
つの研究施設で受託した各地域の研究機関からの血
清サンプル（N = 466,572）を解析した報告がある [15]。
その結果，北アメリカ；0.56%，東ヨーロッパ；0.35%
であった。日本国内の発生状況は極めて低いと考え
られている [27]。

5．臨床症状

MRVに対する感受性は生後 2週までのマウスが最
も高く，水溶性黄色下痢，活動性低下（元気消失），
腹部膨大，被毛の汚れ等の症状を呈する [1, 5]。一方，
成熟したマウスでは明らかな臨床症状は見られない。
MRVの罹患率は高いが，発症しても乳仔は母乳を飲
み続けることができ，死亡することはほとんどない。
死亡する例は，乾燥した糞便による肛門閉塞と関連
していると考えられている。下痢は発症後 2週以内
に回復する [9]。
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6．病変

下痢を発症したマウスの胃内には母乳が貯留し，
腸内には大量の黄色粘液状消化物とガスが充満し膨
張する。病変は主に空腸と回腸の絨毛尖端部の成熟
上皮細胞に認められ，陰窩の変化は少ない。絨毛の
粘膜上皮細は空砲化し，リンパ管の拡張，血管の鬱
血により絨毛先端部が球状に膨らむ [1, 2, 18]。感染
上皮細胞内には粗面小胞体に由来する小胞が認めら
れ，多数のウイルス粒子，電子密度の高い顆粒状物
質および脂質が含まれる。ウイルスは小腸と大腸何
れの上皮細胞内にも認められるが，小腸では絨毛の
基部から尖端に向かってウイルスに対する感受性が
高くなる。感染細胞の崩壊，剥離によってウイルス
が腸管内に放出される [2]。

MRVの感染は年齢に関係なく起こるが，感染後の
経過は年齢によって異なる。生後 1週未満のマウス
にウイルスを経口接種すると 3時間後に胃，小腸，
大腸，22時間後に血中，肝，脾，肺，30時間後には
腎，膀胱，尿，脳からウイルスが検出される。糞便
からは接種 3週後までウイルスが検出されるがその
後消失する。下痢は接種 40時間後から始まり，11
日後には回復する。ウイルスの複製は胃を除く十二
指腸から肛門の上皮細胞内で起こる。ウイルス血症
は 6日後でも確認される [2]。また，成熟マウスは下
痢を発症しないが少なくとも感染 17日後までウイル
スを糞便中に排出し [9]，血清中からもウイルス抗原
が検出されている [3]。
ヌードマウスはウイルスに対する感受性が通常マ

ウスと差がなく，Eidenらの報告 [8]ではヌードマウ
ス，正常マウスとも下痢は感染後 3日目から認めら
れ 13日目までに消失した。一方，SCIDマウスは感
受性が高く Riepenhoff-Taltyらの報告 [21]では，下痢
の持続期間が 15.5日と正常マウスの約 2倍長く，軟
便は 16日目以降も継続した。また，糞便中のウイル
スは正常マウスが 24日後に消失したのに対し，
SCIDマウスでは 36日後以降も検出された。さらに，
SCIDマウスでは哺乳行動の減少も認められ臨床症状
はより重度であった。また，T cellと B cellを欠損し
ている Rag-1欠損マウスと Rag-2欠損マウスでも持
続感染が成立する [21]。

7．ロタウイルスの感染と下痢発症機構

ロタウイルスは外殻のスパイクタンパク VP4が細
胞表面レセプターに吸着し，その後 VP4と VP7を脱
殻して細胞内に侵入する [26]。細胞表面のレセプター
は O-結合型シアル酸を含む糖タンパク質と言われて

いる [22]。
ロタウイルス感染による下痢の発症メカニズムと

して，①小腸絨毛上皮細胞の破壊による吸収不良，
②感染細胞内で産生され細胞外へ放出された NSP4
による細胞膜の透過性亢進（細胞外に放出された
NSP4は細胞膜上のホスホリパーゼ C‐イノシトール
三リン酸経路を活性化し，小胞体からの Ca2+の放出
を促す。その結果，細胞膜の Cl-透過性が増大し，
Cl–と水分の分泌が亢進する），③腸管神経系の活性
化による水分と電解質の分泌亢進，④絨毛の虚血に
より上皮細胞の機能障害等が報告されている [16]。
MRVに感染した乳仔マウスでは腸管運動が亢進する
との報告があり [11]，腸管神経系が関与している [16]。

8．実験への影響

ロタウイルスは宿主の生理機能に種々の変化を及
ぼし，MRVに感染した哺育マウスでは病原性大腸菌
による死亡が増加するとの報告がある [14]。また，
腸の酵素活性 [6]や吸収能 [10]が影響受けるとの報
告もあるため，幼若マウスを用いた研究に影響する。
一方，ロタウイルスに感染したマウスはヒトのロ

タウイルス性下痢症モデルとして利用され，病原性
発現機序の解明やワクチン開発に貢献している。

9．検査方法

臨床診断と抗体検査により確定診断を行う。ウイ
ルス抗原は，糞中や，感染 3から 7日目に血中に現
れる。スクリーニング検査としては，multiplexed 
fluorometric immunoassay (MFIA)，確定診断には，
Indirect fluorescent antibody (IFA)が有効とされている
[4, 15]。また，サル腎初代培養細胞やMA104細胞を
用いてトリプシン加培養液による回転培養により，
腸内容物からウイルス分離が可能である [22]。

10．感染対策

感染を予防するために，野生マウスを動物施設か
ら排除することや，定期的な抗体検査が有効とされ
ている。また，胚移植か子宮摘出術が，新生児の感
染防御に有効との報告がある。この他，動物に接触
する器具等のオートクレーブ滅菌や，洗剤・酸化剤
による徹底した消毒も感染予防として重要である
[5]。
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11．最後に

海外ではMRV感染の発生報告があるが，日本国
内の実態はよくわかっていない。感染しても致死に
至ることは無いが，その後の生育などに影響を与え
ることから，特に自家繁殖のコロニーを持つ施設に
とっては重要な感染症の一つである。免疫不全動物
はもとより，遺伝子改変動物の繁殖生産については
予期せぬ影響が懸念される。日本国内の感染状況に
ついて調査を進める必要があると思われる。
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