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要 約

胆振管内西部の黒毛和種牛繁殖農場（A農場）において、生後間もなくから1カ月程度までの子牛における
鮮血混入を伴う出血性腸炎（血便）の継続多発事例に遭遇した。2015～2017年の間に、生後30日以内に初診し
た腸炎治療子牛の約60～80％に血便が認められ、血便のない腸炎発症子牛との比較では、総診療回数および死
亡率に差はなく、初診日齢が1日短いことが確認された。また使用抗菌剤の種類にかかわらず、翌日も血便が
継続する継続率および再発率は約30％であった。さらに近隣農場の調査では、血便発生頭数率は2010年の9．9％
（43／433）から2017年の15．4％（63／409）へと有意に増加が認められたが（p＜0．05）、A農場が感染拡大源と
の断定はできず、血便発生に地域および農場差がある可能性が示された。病原微生物を特定するため、血便発
生事例のない比較対象農場を含め、30日齢以内の健康牛15頭の糞便材料を用いた一般的な病原微生物検査を実
施したが、関連性は証明できなかった。
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子牛の出血性腸炎は、牛コロナウイルス、志賀毒素産
生性大腸菌（STEC）、Salmonella属細菌、Clostridium
属細菌、Eimeria属原虫などの感染により発症すること
が知られている［1-4］。臨床現場においてまれに血便が認
められ、一般的な腸炎より若齢で発症し、特定の農場で
散発する傾向がある。これらの症例は既知の感染症と比
較して一般状態は良好で、糞便性状に異常が認められな
い場合もあり、臨床獣医師、生産者ともに重篤度の解釈
が様々であることから、病原微生物検査が実施される例
は少ない。
今回、胆振管内の黒毛和種牛繁殖農場（A農場）にお
いて、血便の継続多発事例に遭遇した。発症牛は糞便検
査において病原微生物が特定できず、種々の抗菌剤など
薬剤による治療および予防効果が乏しく、また近隣農場
への拡大傾向が疑われた。対策を検討するために、A農

場および近隣地域における発生状況の回顧的調査、およ
び血便発生事例がないB農場を含め健康牛を対象にした
病原微生物検査を実施したのでその概要を報告する。

材料および方法

1．回顧的調査
⑴ A農場の発生状況：A農場は胆振管内西部に位置し、
繁殖和牛約600頭を飼養している。生後30日以内に初
診し病名を腸炎とする黒毛和種診療簿を供試材料とし
て、血便記載の有無（血便有・血便無）を調査した。
A農場の2015年289頭、2016年318頭および2017年119
頭の3年間分と、比較のためにA農場を除く胆振管
内西部の37黒毛和種牛繁殖または一貫経営農場の2017
年273頭を調査対象とした。血便の発生率について、
A農場の2015～2017年までの推移、および2017年のA
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農場と他農場間の比較を行った。またA農場の血便
有無における初診日齢、総診療回数、死亡率を比較し
た。さらに2017年A農場における血便有の子牛71頭
のうち、抗菌剤を使用している68頭を対象に、全頭お
よび各初回使用抗菌剤について、翌日も血便を継続し
ていた継続率および血便消失後再発を認めた再発率を
比較した。

⑵ 近隣農場への拡大：供試材料は胆振管内西部のA
農場を除く51農場（23酪農場、28黒毛和種牛繁殖また
は一貫経営農場）における、生後30日以内に初診し病
名を腸炎とする診療簿を用い、2010年の433頭と2017
年の409頭を対象とした。なお、対象農場は両年とも
に同一農場に限定した。血便有の戸数率および頭数率
を調査し、2010年と2017年とを比較した。またA農

場がある地域をア地区とし、診療区別にイ、ウ、エ地
区に4区分（図1）した後、各地区の2010年と2017年
との比較、および各年における4地区間の比較を実施
した。

2．病原微生物検査
生後30日以内の過去1週間抗菌剤を使用していない健
康な黒毛和種子牛正常便を材料とし、2019年11月～2020
年2月までに採材を実施した。A農場10例（生後3～28
日）、また比較のために過去に血便発生事例がない胆振
管内東部の黒毛和種牛繁殖B農場（繁殖牛約60頭飼養）
5例（生後8～18日）を用いた（表1）。親指大の直腸
内正常便を用手採材し、嫌気培養用保管容器（ケンキポー
ターⅡ：テルモ、東京）に保管した後、各病原微生物検
査を以下の通り実施した。なお、牛コロナウイルスに関
してはA農場5例のみ実施し、細菌検査、寄生虫検査
のうちEimeria属原虫および線虫検査はMeiji Seika
ファルマに依頼した。採材を実施した子牛は腸炎治療状
況および血便の有無について追跡し、検出された病原微
生物との関係性を調査した。
⑴ ウイルス検査：ロタ、アデノウイルスは抗原検出
キット（ラピッドテスタ ロタ－アデノⅡ：積水メ
ディカル、東京）、牛コロナウイルスは抗原検出キッ
ト（Dipfit Bovine Coronavirus：Bio-X、Belgium）
を用いた。

⑵ 細菌検査：Escherichia coli（E．coli）分離培養（DHL
寒天培地「ニッスイ」：日水製薬、東京）および菌数
計測（CFU／g）、K99抗原検査（毒素原性大腸菌線毛
抗血清「生研」：デンカ、新潟）、TsenらのPCR法［5］

の変法を用いた易熱性エンテロトキシン（LT）、耐熱

図1．地域区分模式図

表1．採材牛詳細、検査結果および腸炎治療歴

表中の記号は、＋；陽性、－；陰性、NT；未検証
全てのE．coliにおいてK99抗原、ETおよびVT非検出
A6よりClostridium tertium分離（CFU／g：1．3×103）
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性エンテロトキシン（ST）および志賀毒素（Stx）検
査（シガジーニアスDNA抽出試薬：関東化学、東京）
および（QIAGEN Multiplex PCR Kit：QIAGEN、
Netherlands）、Clostridium属分離培養（CW寒天基
礎培地「ニッスイ」：日水製薬）、嫌気性菌種同定キッ
ト（バイテック2 ANC同定カード：ビオメリュー・
ジャパン、東京）および菌数計測（CFU／g）、Salmonella
属分離培養（DHL寒天培地「ニッスイ」：日水製薬）
などを用いた。

⑶ 寄生虫検査：Cryptosporidium属原虫は砂糖遠心浮
遊法または抗原検出キット（Dipfit Cryptosporidium
sp：Bio-X、Belgium）、Eimeria属原虫および線虫は
砂糖遠心浮遊法を用いた。

⑷ 統計解析：EZR（version1．40、Kanda Y、2019）
を用いMann-WhitneyのU検定、Pearsonのカイ2乗
検定またはFisherの正確確立検定により実施し、p
＜0．05を有意差ありとしp＜0．1を傾向ありとした。

成 績

1．回顧的調査
⑴ A農場の発生農場：A農場の腸炎治療牛における血
便発生率は、2015年71．6％（207／289）、2016年77．4％
（246／318）、2017年59．7％（71／119）であり、2017年
において他農場発生率16．5％（45／273）と比較して有
意に高かった（図2）。2015～2017年のA農場におけ
る血便有の初診日齢は中央値7日（0－29日）であり、
血便無の8日（3－24日）と比較して有意に低かった
（図3）。総診療回数は何れも中央値3回、死亡率は
血便有1．1％（6／524）、血便無2．0％（4／202）であ
り、有意差は認められなかった。治療に用いた初回診
療で使用した抗菌剤の内訳はカナマイシン（KM）
42．6％（29／68）、エンロフロキサシン（ERFX）29．4％
（20／68）、アンピシリン（ABPC）17．6％（12／68）、

その他10．3％（7／68）であった。血便の継続率は全
頭では36．8％（25／68）であり、使用内訳はKM34．5％
（10／29）、ERFX30．0％（6／20）、ABPC33．3％（4
／12）、その他71．4％（5／7）であった。また血便の
再発率は全頭では29．4％（20／68）であり、使用内訳
はKM34．5％（10／29）、ERFX20．0％（4／20）、ABPC
33．3％（4／12）、その他28．6％（2／7）であり、継
続率および再発率とも、有意差は認められなかった。

⑵ 近隣農場への拡大：A農場を除く51農場における血
便有の戸数率は2010年39．2％（20／51）、2017年54．9％
（28／51）であり有意差は認められなかったが、血便
有の頭数率については2010年9．9％（43／433）と比較
して2017年では15．4％（63／409）と有意に増加してい
た（図4）。4地区における血便有の戸数率は、2010
年ア地区37．5％（6／16）、イ地区10．0％（1／10）、ウ
地区55．6％（10／18）、エ地区42．9％（3／7）、2017年
ア地区62．5％（10／16）、イ地区40．0％（4／10）、ウ地
区55．6％（10／18）、エ地区57．1％（4／7）であり、2010

図3．A農場腸炎治療牛における血便有無による初診日
齢の比較

図2．腸炎治療牛における血便発生率 図 4．血便発生戸数率および頭数率の比較
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1.0E+12年のイ地区とウ地区間に有意差が認められた（図5）。
血便有の頭数率は、2010年ア地区6．9％（6／87）、イ
地区2．7％（3／113）、ウ地区17．3％（31／179）、エ地
区5．6％（3／54）、2017年ア地区20．7％（29／140）、イ
地区14．5％（9／62）、ウ地区11．8％（20／169）、エ地区
13．2％（5／38）であった。アおよびイ地区は2010年と
比較し2017年は有意に増加し、また地区間の比較では、
2010年はウ地区が他3地区と比較し有意に高く、2017
年はア地区がウ地区と比較し有意に高かった（図6）。
2．病原微生物検査（表1）
⑴ ウイルス検査：B農場2頭からロタウイルス抗原が
検出されたが、他は全て陰性であった。

⑵ 細菌検査：E．coliは全ての検体から分離されたが、
K99抗原、LT、STおよびStxは検出されなかった。
菌数はA農場の中央値は8．7×107（1．6×106－4．6×
108）と比較し、B農場の中央値は2．1×109（7．2×107

－9．0×1011）と有意に多かった（図7）。Clostridium
属はA農場7頭およびB農場3頭からC．perfringens
が分離された。菌数はA農場の中央値は1．0×103（1．0
×102－5．5×107）、B農場の中央値は2．2×105（7．1×
104－7．5×107）であり、有意差は認められなかった。

またA農場1頭からC．tertiumが分離された。Salmo-
nella属は全検体から分離されなかった。

⑶ 寄生虫検査：Cryptosporidium属原虫はA農場3頭
から検出された。Eimeria属原虫は全検体から検出さ
れなかった。線虫も全検体から検出されなかった。
A農場の8頭は腸炎を発症し、うち6頭で血便が認
められたが全て治癒していた。B農場は1頭のみ血便
を認めない腸炎を発症し治癒していた。病原微生物と
の関係性は、例数が少ないため統計学的解析が実施で
きなかった。

図5．地区別血便発生戸数率の比較

図6．地区別血便発生頭数率の比較

図7．E．coli菌数（CFU／g）の農場間比較

4 （38）

北 獣 会 誌 66（2022）



考 察

1．回顧的調査
⑴ A農場の発生状況：2015～2017年の3年間に、A農
場では腸炎治療牛の6～8割に血便が認められ、他農
場と比較し継続的な高発生率が確認された。また血便
有の子牛は初診日齢が1日短く、総診療回数および死
亡率には差がないことが示され、より若齢で発生し重
篤化しないという臨床現場における感覚を裏付ける結
果が得られた。治療には概ね抗菌剤が使用されていた
が、選択薬剤にかかわらず翌日の血便継続や血便の再
発がともに約3割の症例で認められた。抗菌剤以外の
使用薬剤についてはばらつきが多く検討できなかった
が、薬剤による治療効果が低いことがうかがわれた。

⑵ 近隣農場への拡大：A農場を除いた胆振管内西部の
51農場において、2010年と比較し2017年は血便有の頭
数率増加が認められた。地区別調査では、A農場があ
るア地区および隣接するイ地区で血便有の頭数率が増
加していたが、戸数率に有意差が認められず近隣農場
への拡大は明らかにできなかった。また2010年の頭数
率においてA農場から離れて位置するウ地区が他3
地区より発生頭数率が高いことからも、血便は特定の
農場や地域で増加し、A農場が感染拡大源と断定する
根拠とはなり得ないと考えられた。
馬のロドコッカス感染症はRhodococcus equi強毒
株感染により発症し、農場飼養環境の強毒株汚染が要
因であることが知られている［6］。今回調査した血便
にも病原微生物の農場汚染が関与している可能性が高
く、治療効果判定や他農場への拡大評価を行うために
原因特定は不可欠であると考えられた。

2．病原微生物検査
健康牛を対象にした本調査において既知の病原微生物

は検出されず、それらの関与は証明できなかった。発症
牛の調査を実施していないため血便への関与を否定する
ことはできないが、以下に各病原微生物について考察す
る。
著者は本調査を実施するにあたりClostridiumの関与
を第一に想定していた。本菌はグラム陽性偏性嫌気性芽
胞形成細菌で、環境や牛の消化管内に常在する種もあり、
農場への新規侵入および常在化の可能性をうかがわせる。
一般的に牛への病原性が知られているC．perfringensは、
主に小腸に病変を形成し、子牛に致死的な出血性腸炎を
引き起こすことがある［1］。しかし本調査では血便は診
療回数および死亡率に影響を与えないことが示され、ま

た同等の菌数レベルを示したB農場で血便発生が認めら
れないことから、本菌が血便に関与している可能性は低
いと考えられる。C．perfringensはα、β、εおよびι
の毒素産生性によりA～E型の5菌型に分けられ、国内
の事例にA型以外の報告は確認できない［1、7-11］。海外で
はB型［12］、C型［13］およびE型［14］による重篤な症状を伴
う子牛の出血性腸炎が報告されているため、菌型調査実
施の余地は残されているが、本調査での重篤化しないと
いう結果を考慮すると実施意義は低いと考えられる。他
のClostridium近縁菌で関連を疑ったものにClostridioi-
des difficile（2016年に再分類されClostridiumから属名
が変更された［15］）がある。ヒト［16］や馬［17］の抗菌薬関
連下痢症の主要原因菌のひとつとして知られており、臼
井らは5農場の子牛糞便47検体から17％と高率に分離さ
れたことを報告している［18］。何れも血便の発生は示さ
れていないが、他要因の複合的関与によっては血便原因
菌になり得ると考えられたが、本調査では菌分離されな
かった。またA農場1検体からC．tertiumが分離された
が、本菌はヒトにおける壊死性筋膜炎の症例報告［19］は
あるが、牛に病原性を示した報告が認められないため血
便への関与は否定的である。
牛における病原性大腸菌の分類はETEC、STECおよ
び腸管接着微絨毛消滅性大腸菌（AEEC）の3つとされ
ている［20］。ETECはLTおよびSTを産生し、新生子牛
に水様性下痢を特徴とする重篤な腸炎を起こすことが知
られ、毒素検出や線毛性定着因子であるK99抗原検出に
より診断する［21］。STECはStxを産生し、時に粘血便を
伴う子牛腸炎の原因菌となる［22］。AEECは病理組織学
検査における結直腸上皮細胞刷子縁不明瞭化と細胞表面
球桿菌密着（AE病変）、およびPCR検査によるeae遺伝
子の検出により診断されるが、Iijimaら［23］および福井
ら［24］によりStx産生が確認され現在はSTECとほぼ同
一とされている。本調査において全ての検体からE．coli
が分離されたが、病原性にかかわるK99抗原、LT、ST
およびStxは検出されなかった。菌数増加に言及した報
告があるが［25、26］、本調査では比較対象であるB農場の
方が菌数は多く、健康牛におけるE．coli分離状況の血
便に対する意義は不明である。
Salmonellaは牛出血性腸炎の原因菌として重要な細

菌である。北海道では近年Salmonella感染症は増加傾
向にあり［27］、ヒトへの病原性の観点により農場から排
除する対策が実施される。対策は数カ月に及ぶことが一
般的であり［28］、生産者の経済的および精神的負担が甚
大であるため、臨床現場における検査実施の際は慎重な
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判断が求められる。過去の報告では農場環境サーベイラ
ンス検査でSalmonellaが検出されており、健康牛群に
おける農場汚染の可能性が示されている［28］。本調査結
果でSalmonellaの血便への関与は否定できないが、分
離されなかったことに多少なりとも意義が見出せる。
ウイルスについては、子牛腸炎に関与するものとして

ロタウイルスが一般的であるが［1］、出血性腸炎に関与
する報告は見当たらず、本調査においてもA農場全て
の検体からウイルス抗原は検出されなかった。コロナウ
イルスによる腸炎は粘血便を伴う場合があるが［1］、健
康牛を対象にした本調査におけるA農場5検体からウ
イルス抗原は検出されなかった。本調査前に実施したA
農場の重度血便発症牛数頭の検査においても陰性であっ
たが、例数が少なく十分な検討ができていないため、血
便への関与は不明である。アデノウイルスは荻野ら［29］

によりホルスタイン種育成牛に致死的な出血性腸炎を起
こすことが報告されているが、本調査では全て陰性で
あった。
子牛の寄生虫性腸炎の主因となるものは、クリプトス

ポリジウム症とEimeria属原虫によるコクシジウム症が
考えられる。クリプトスポリジウム症は早いものでは生
後3日から発症がみられるが、血便を主徴とする報告は
見当たらない［30］。本調査ではA農場3検体から検出さ
れ、うち2頭が血便を呈したが、検体数が少なく統計学
的解析が実施できないため血便への関与は不明である。
しかし一般的なクリプトスポリジウム症は血液混入を伴
わない水溶性下痢を呈するため、血便に関与する可能性
は低いものと考える。コクシジウム症は下痢に出血を伴
うことも多いが、病原性が強いE．zuerniiおよびE．bovis
のプレパテントピリオドは最短で15日であるため、発症
は早くとも3週齢程度である［4］。本調査では、A農場の
血便発生は中央値7日齢であり、また30日齢以内に検査
対象を限局した病原微生物検査でもオーシストが検出さ
れなかったことから、コクシジウム症が関与する可能性
はきわめて低いと考えられた。線虫については非突然死
型乳頭糞線虫症が考えられるが［31］、本調査では線虫卵
は検出されなかった。
今回の調査により子牛の血便が増加傾向にあることが

示された。血便以外の症状は軽度な場合が多いが、農場
生産者にとって子牛糞便への鮮血混入は衝撃的であり、
原因を究明し治療および予防法を早期に確立することが
求められる。今後は発症牛を対象にした病原微生物検査
が必要であり、場合によっては牛への病原性が証明され
ていないものについての検討も要すると考える。

稿を終えるにあたり、病原微生物検査を実施して頂い
たMeiji Seikaファルマ株式会社に深謝致します。
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