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資　料

緒　　　言

　つつが虫病は病原リケッチア Orientia tsutsugamushi
（以下 O. tsutsugamushi）を保有するツツガムシ幼虫の
媒介によって引き起こされるヒトや動物に共通の感染症
である．O. tsutsugamushi は Karp 型や Kawasaki 型な
ど６種類の血清型に型別され，媒介するツツガムシの種
ごとに保有する血清型が異なることが分かっている［1］．
　広島県におけるツツガムシの生息分布と，それらが
保有する O. tsutsugamushi の血清型については，こ
れまでに岩崎らが県西部を流れる太田川中流域でタテ
ツツガムシの生息を確認しており［2］，毛利らがそ
の地域で感染した患者からタテツツガムシ媒介性の 
Kawasaki 型［1］の O. tsutsugamushi DNA を検出し
ている［3］．このことから，太田川中流域ではタテツ
ツガムシ媒介性の Kawasaki 型を病因とするつつが虫
病患者が発生していると推察されるが，それ以外の地
域においては生息するツツガムシの種類や，それらが

保有する O. tsutsugamushi については不明である．
　今回我々は，広島県内の O. tsutsugamushi の侵淫状
況とその分布を明らかにするために，野鼠類における
O. tsutsugamushi 感染状況を調査したので報告する．

方　　　法

１　調査期間
　調査はツツガムシの幼虫が孵化して宿主への吸着活動
を行うとされる秋から初冬にかけた期間とし［1］［4］，
2006 年は 10 月，2007 年は 10 月～ 11 月，2008 年は 10
月～ 12 月にそれぞれ実施した．

２　野鼠捕獲地点
　これまでに広島県内でつつが虫病患者の発生が報告
されている地域を中心に，42 ヶ所の調査地点を設定し，
野鼠の捕獲を実施した．
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　広島県におけるつつが虫病リケッチア（Orientia tsutsugamushi：以下 O. tsutsugamushi）の侵淫状況
を調べるため，過去に患者発生が報告されている地域を中心に設定した 42 カ所の調査地点において，2006
年，2007 年および 2008 年のそれぞれ 10 月～ 12 月に野鼠を捕獲し O. tsutsugamushi に対する血清抗体検
査および脾臓からの O. tsutsugamushi DNA の検出を行った．42 地点から，アカネズミ 152 頭，ヒメネズ
ミ７頭，クマネズミ１頭およびスミスネズミ４頭が捕獲され，その内の 27 地点で捕獲された野鼠 56 頭が
O. tsutsugamushi に対する抗体陽性を示した．血清型別の抗体価の分布成績では，71.4％の野鼠が Karp 株
に対して高い抗体価を示した．また脾臓からの DNA 検出では，11 地点で捕獲された 24 頭のアカネズミから
O. tsutsugamushi DNA が検出され，それらの遺伝子型別をみると Karp（JP-2）型 22 件，Karp（Saitama）
型１件および Kawasaki 型１件であり，県内にはこれら３型のリケッチアが分布し，特に Karp（JP-2）型が
広範囲に分布していると考えられた．
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にした PCR を Nested PCR まで実施した．用いたプ
ライマーはリケッチア感染症診断マニュアル［5］の
primer34（5’-TCAAGCTTATTGCTAGTGCAATGT
CTGC-3’）および primer55（5’-AGGGATCCCTGCTGC
TGTGCTTGCTGCG-3'） を １st PCR に，primer10（5’
-GATCAAGCTTCCTCAGCCTACTATAATGCC-3’）
および primer11（5’-CTAGGGATCCCGACAGATGCA
CTATTAGGC-3’）を Nested PCR に使用した．増幅さ
れた DNA（primer10/11 領域）はダイレクトシーケン
シングで塩基配列を決定し，Clustal W で解析した後，
MEGA ４により系統樹を作成した．

結　　　果

１　野鼠の捕獲状況
　野鼠の捕獲状況を表１に示す．県内 42 地点で合計で
164 頭が捕獲された．内訳はアカネズミ 152 頭，ヒメネ
ズミ７頭，クマネズミ１頭およびスミスネズミ４頭で
あった．なお，一部の野鼠はトラップ回収時に死亡し
ていたために採血できず，それらについては脾臓から
の O. tsutsugamushi DNA 検出のみを実施した．

２　野鼠の O. tsutsugamushi に対する抗体保有状況
　捕獲された野鼠のうち，血清を採取できた 139 頭につ
いて O. tsutsugamushi に対する血清抗体価を測定した．
その結果，調査を行った 42 地点の内 27 地点（図１）で
捕獲された野鼠 56 頭が，いずれかの O. tsutsugamushi

３　野鼠の捕獲
　金網トラップおよびシャーマントラップを用いた．各
調査地点当り 10 ～ 50 個を午後に設置して翌日午前中に
回収した．餌にはサツマイモと魚肉ソーセージを用いた．

４　検体の採取
　捕獲した野鼠はトラップごとビニール袋に入れ，クロ
ロホルムで安楽死させた後採血し，次いで解剖して脾臓
を採取した．

５　抗体価の測定
　野鼠の O. tsutsugamushi に対する抗体価の測定は， 
Karp，Kato，Gilliam，Kawasaki および Kuroki の各株
の抗原を用いて，リケッチア感染症診断マニュアル（国
立感染症研究所）［5］の血清診断法に準拠して抗原スラ
イドを作成し，2006 年の検体は間接免疫ペルオキシダー
ゼ法（IP 法），2007 年および 2008 年の検体は間接蛍光
抗体法（IF 法）で血清 IgG 抗体価を測定し，抗体価 20
倍以上を示すものを抗体陽性と判定した．なお，IP 法
の標識抗体は HRP 標識プロテイン G，IF 法の標識抗体
は FITC 標識抗マウス IgG 抗体を用いた．

６　O. tsutsugamushi DNA の検出
　脾臓の一部に PBS を加えガラスホモジナイザーでホ
モゲナイズした後，QIAamp DNA Mini Kit（QIAGEN）
を用いて DNA を抽出した．抽出 DNA について，
O. tsutsugamushi の 56kDa 外膜タンパク遺伝子を標的

図１　野鼠捕獲地点と O. tsutsugamushi に対する抗体保有状況および O. tsutsugamushi　DNA 検出状況
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推定して集計した．なお，複数の抗原に対して同じ抗体
価を示したものは，別に集計した．
　野鼠の抗体保有状況をみると，Karp 株に対して最高
抗体価を示す野鼠が最も多く（計 40 頭：抗体陽性野鼠
の 71.4%），それらは調査した全区域で認められた．次
いで多かったのは Kawasaki 株に対してであり（計９頭：
抗体陽性野鼠の 16.1％），県の北東部，中部，太田川水
系および西部区域で確認された．また，県の北東部およ
び東部区域では Gilliam 株に対して最高抗体価を示す野

抗原に対して抗体陽性を示した．陽性となった野鼠の結
果を，表１に示した地域区分ごとにまとめ，各区域にお
ける野鼠の抗体保有状況を O. tsutsugamushi の型別に
最も高い抗体価を示した血清型について集計した結果を
表２に示す．血清型別の抗体価の測定に際しては，実際
に感染した型以外の抗原に対しても交差反応によって抗
体価が上昇することがあるため，複数の抗原に対して抗
体陽性を示した場合には，最も高い抗体価を示した血清
型を野鼠が感染していた O. tsutsugamushi の血清型と

表１　野鼠捕獲の概要

県内区域 地点 No． 調査地域 捕獲年月日 野鼠の種類
アカネズミ ヒメネズミ クマネズミ スミスネズミ

北東部 1 庄原市 2008/10/30 7（7）※ 2（2） 0 0
2 庄原市 2008/10/30 0 0 1（1） 0
3 庄原市 2008/10/30 2（2） 1（0） 0 1（0）
4 庄原市 2008/10/30 2（2） 0 0 0
5 庄原市 2008/10/31 4（4） 0 0 0
6 庄原市 2006/10/25 10（9） 4（3） 0 1（1）
7 庄原市 2006/10/25 2（2） 0 0 0
8 庄原市 2008/10/31 6（6） 0 0 0
9 庄原市 2007/10/23 4（4） 0 0 0
10 府中市 2007/10/23 4（4） 0 0 0

東部 11 福山市 2008/12/11 2（2） 0 0 0
12 福山市 2008/12/11 6（6） 0 0 0
13 福山市 2007/10/24 4（4） 0 0 0
14 福山市 2008/12/11 2（2） 0 0 0
15 府中市 2006/10/24 10（7） 0 0 0
16 尾道市 2006/10/24 2（2） 0 0 0
17 尾道市 2006/10/24 6（3） 0 0 0
18 三原市 2008/12/17 1（1） 0 0 0
19 三原市 2008/12/17 2（2） 0 0 0
20 三原市 2008/12/17 2（2） 0 0 0

中部 21 竹原市 2008/12/12 5（5） 0 0 0
22 東広島市 2008/11/29 10（7） 0 0 0
23 東広島市 2008/12/12 1（1） 0 0 0
24 東広島市 2008/11/29 6（5） 0 0 0
25 呉市 2008/12/25 4（3） 0 0 0
26 広島市 2008/12/25 5（4） 0 0 0
27 広島市 2008/11/29 3（3） 0 0 0
28 広島市 2008/11/21 1（1） 0 0 0

江の川水系 29 安芸高田市 2008/10/24 1（1） 0 0 0
30 山県郡北広島町 2008/11/13 3（3） 0 0 0
31 三次市 2006/10/25 1（1） 0 0 0
32 三次市 2006/10/25 3（3） 0 0 0

太田川水系 33 山県郡北広島町 2008/11/13 6（5） 0 0 1（0）
34 山県郡北広島町 2008/11/13 2（2） 0 0 0
35 山県郡安芸太田町 2008/11/5 4（4） 0 0 0
36 廿日市市 2008/11/5 2（2） 0 0 1（0）

西部 37 広島市 2007/11/21 2（2） 0 0 0
38 廿日市市 2008/11/20 1（0） 0 0 0
39 廿日市市 2008/11/20 3（2） 0 0 0
40 廿日市市 2007/11/16 1（1） 0 0 0
41 廿日市市 2008/11/20 7（4） 0 0 0
42 大竹市 2007/11/16 3（2） 0 0 0

合計 152（132） 7（5） 1（1） 4（1）
※（　）内は抗体価を測定した野鼠数を再掲
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鼠が各１頭，東部区域では Kuroki 株に対して最高抗体
価を示す野鼠が１頭確認された．なお，複数の抗原に対
して最高抗体価を示す野鼠も４頭認められた．

３　O. tsutsugamushi DNA 検出状況
　捕獲された野鼠 164 頭の脾臓を材料として PCR 法に
よる遺伝子検出を行ったところ，11 地点，24 頭のア
カネズミが遺伝子陽性となった（図 1，表３）.24 件の
DNA の primer10/11 領域の増幅産物の塩基配列を決定
し，日本 DNA データバンク（DDBJ）に登録されてい
る O. tsutsugamushi の標準株等の塩基配列を用いて分
子系統樹解析を実施したところ，24 件中 22 件は Karp

（JP- ２）型，1 件は Karp（Saitama）型，別の１件は
Kawasaki 型のクラスターに属していた（図２）．なお，
Karp（JP- ２） 型の 22 件の primer10/11 領域は全て配
列が 100％一致していた．

考　　　察

　広島県におけるつつが虫病患者の発生は４月から５月
にかけて，および 10 月から 12 月にかけてが多く二峰性
のパターンを示すが，その多くが秋季の県西部の太田川
中流域で発生している［3］．これまでの研究からこの
地域では，患者からタテツツガムシ媒介性の Kawasaki
型の O. tsutsugamushi の DNA が検出されており［3］，
またタテツツガムシの生息も確認されている［2］．今回
我々が実施した調査で Kawasaki 型の DNA が検出され
たアカネズミもこの地域で捕獲されたものであった．こ
れらを併せ考えると，広島県内の太田川中流域ではタテ
ツツガムシ媒介性の Kawasaki 型 O. tsutsugamushi が
分布し，これによるつつが虫病が発生しているものと考
えられる．
　一方，太田川中流域以外の地域では患者発生は散発的

表２　県内区域別の野鼠の O. tsutsugamushi に対する IgG 抗体保有状況
県内区域 野鼠種類 検査数 最高抗体価を示した抗原※

Karp 株 Kato 株 Gilliam 株 Kawasaki 株 Kuroki 株 最高抗体価複数※※

北東部 アカネズミ 40 7 0 1 3 0 1 （KP=KW=KR）
ヒメネズミ 5 0 0 0 0 0 0
クマネズミ 1 1 0 0 0 0 0
スミスネズミ 1 0 0 0 0 0 0

東部 アカネズミ 31 7 0 1 0 1 0
中部 アカネズミ 29 9 0 0 3 0 1 （KP=KW）
江の川水系 アカネズミ 8 3 0 0 0 0 0
太田川水系 アカネズミ 13 6 0 0 2 0 1 （KP=KW）
西部 アカネズミ 11 7 0 0 1 0 1 （KP=KR）
合計 139 40 0 2 9 1 4
※　　最高抗体価を示した抗原の陽性数
※※　　複数抗原について最高抗体価が同値であった陽性数．
　　　　（　）内は同値であった抗原 （KP：Karp，KW：Kawasaki，KR：Kuroki）．

図２　�アカネズミから検出された O. tsutsugamushi  56kDa
外膜タンパク遺伝子の系統樹
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ら，これらの型の O. tsutsugamushi が県内に存在して
いる可能性も考えられる．今後，それらの型を原因とす
るつつが虫病患者が発生している可能性も視野に入れた
検査が必要と考える．
　以上，広島県内におけるつつが虫病患者発生の感染環
を明らかにするために野鼠類における O. tsutsugamushi
の侵淫状況の調査を行った結果から，県内では太田
川中流域の Kawasaki 型（タテツツガムシ媒介性）
O. tsutsugamushi による患者発生以外に，広い範囲で
Karp（JP- ２）型（フトゲツツガムシ媒介性）による患
者発生が起こっていることが強く示唆された．今後は，
患者からの O. tsutsugamushi の直接検索，また媒介ツ
ツガムシの詳細な調査データの蓄積などを通して，広島
県の地域ごとにつつが虫病感染リスクを評価していくこ
とが必要であると考えている．
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に春あるいは秋から冬にかけて発生しているが，今回の
調査で，県内の広い範囲におよぶ地域で Karp（JP- ２）
型に感染した野鼠や Karp 株に対して高い抗体価を示す
野鼠が多く確認されたことから，これらの地域において
は Karp（JP- ２）型によるつつが虫病が発生している
可能性が考えられる．この Karp（JP- ２）型はフトゲ
ツツガムシ媒介性であるが［1］，過去に県内で実施され
た調査結果から，県内の複数の患者発生地付近ではフト
ゲツツガムシが確認されていることから［6］［7］，県内
の広範囲の地域でフトゲツツガムシ媒介性の Karp（JP-
２）型が患者の発生に関与している可能性がある．また，
Kawasaki 株に対して高い抗体価を示すアカネズミは太
田川中流域以外でも確認されたことから，Kawasaki 型
がそれらの地域で患者発生に関与している可能性もあ
る．
　なお，今回，廿日市市の１地点の野鼠１頭から検出さ
れた Karp（Saitama）型については，広島県では初め
て確認されたものである．他県ではこれまでに埼玉県

［8］，岡山県［9］，愛媛県［9］，高知県［9］および徳島
県［10］の野鼠から検出されているが，患者からの検出
例の報告はない［10］．広島県での本型の確認はその分
布を示す新たなデータであり，今後県内の患者発生につ
いては，Karp（Saitama）型による可能性にも留意する
必要がある．
　それら以外にも，Gilliam 株あるいは Kuroki 株に対す
る高い抗体価を示す野鼠も少数確認されていることか

表３　アカネズミから検出された O. tsutsugamushi　DNA　とその遺伝子型
県内区域 地点 No． 調査地域 検出 DNA 遺伝子型

北東部 8 庄原市 Hiroshima08-TK28 Karp（JP-2）型
東部 11 福山市 Hiroshima08-SI87 Karp（JP-2）型

11 福山市 Hiroshima08-SI88 Karp（JP-2）型
12 福山市 Hiroshima08-KN81 Karp（JP-2）型
12 福山市 Hiroshima08-KN82 Karp（JP-2）型
17 尾道市 Hiroshima06-FC7 Karp（JP-2）型

中部 24 東広島市 Hiroshima08-SW62 Karp（JP-2）型
26 広島市 Hiroshima08-YN100 Karp（JP-2）型
26 広島市 Hiroshima08-YN102 Karp（JP-2）型
26 広島市 Hiroshima08-YN103 Karp（JP-2）型

江の川水系 30 山県郡北広島町 Hiroshima08-CY45 Karp（JP-2）型
30 山県郡北広島町 Hiroshima08-CY47 Karp（JP-2）型

太田川水系 33 山県郡北広島町 Hiroshima08-TH38 Karp（JP-2）型
33 山県郡北広島町 Hiroshima08-TH40 Karp（JP-2）型
35 山県郡安芸太田町 Hiroshima08-NT32 Kawasaki 型

西部 39 廿日市市 Hiroshima08-HI49 Karp（JP-2）型
39 廿日市市 Hiroshima08-HI53 Karp（JP-2）型
39 廿日市市 Hiroshima08-HI54 Karp（Saitama）型
41 廿日市市 Hiroshima08-SE50 Karp（JP-2）型
41 廿日市市 Hiroshima08-SE51 Karp（JP-2）型
41 廿日市市 Hiroshima08-SE52 Karp（JP-2）型
41 廿日市市 Hiroshima08-SE55 Karp（JP-2）型
41 廿日市市 Hiroshima08-SE56 Karp（JP-2）型
41 廿日市市 Hiroshima08-SE58 Karp（JP-2）型
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