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アカバネ病は，ウシヌカカなどのベクターの吸血

により，アカバネウイルスに感染した牛がウイルス

血症を引き起こし，妊娠牛の胎盤を介して胎子に感

染することで異常産が発生する。過去には４万頭を

超す大規模な異常産の発生があり，大きな問題と

なってきた１）。一方，ウイルスが脳脊髄に感染する

ことにより非化膿性脳脊髄炎を引き起こす生後感染

は，1984年に鹿児島県でIriki株による発生が報告さ

れていたが２），10頭の発生と規模が小さく問題視さ

れてこなかった。しかしながら，2006年に九州地方
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要　約

妊娠牛において胎子感染による異常産が生じるアカバネ病が，2006年に子牛や育成牛を中心とした
生後感染による脳脊髄炎を主徴として九州で発生した。2011年には中国地方においても同様のアカバ
ネ病が発生し問題となった。そこで，アカバネ病の発生予防を目的としたワクチン接種プログラム

（PG）を検討した。ワクチン接種時期である３～５月に，様々な日齢の牛の血中アカバネウイルス中
和抗体価を測定したところ，３～４カ月齢の牛で低下した。アカバネウイルスJaGAr39株（genogroup
Ⅱ）とIriki株（genogroupⅠ）を抗原とした中和試験を実施したところ，生ワクチン１回接種後に不活
化ワクチン２回接種した群（LKK）および生ワクチン１回接種後に不活化ワクチンを１回接種した群

（LK）は，従来の生ワクチンを１回接種した群（Ｌ），不活化ワクチンを２回接種した群（KK）および不
活化ワクチン１回接種した群（Ｋ）に比べてより高い血中中和抗体価を得ることができた。
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で100頭を超す発生がみられ３，４），2011年には中国地

方でも同様の発生があり５-７），新たな問題となって

いる。

アカバネ病の予防にはワクチンが活用されている

が，現在使用されているワクチンは妊娠牛の異常産

予防に開発されたワクチンであり８-10），生後感染に

対するワクチン接種プログラムはまだ確立されてい

ない。そこで，生後感染予防を目的としたワクチン

接種プログラムを検討した。

材料および方法

ワクチン接種時期における抗体調査

管内農家13農場にて１～479日齢の牛84頭（ジャー

ジー種，ホルスタイン種，黒毛和種，F1）を用いて，

2012年３～５月に採血を実施し，アカバネウイルス

中和抗体価を測定した。

ワクチン

生ワクチンはアカバネウイルスTS - C2株を抗原

とするアカバネ病生ワクチン（Ｌ）（微生物化学研究

所），不活化ワクチンは，アカバネウイルスOBE -1
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ｎ＝7

生ワクチン接種
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不活化ワクチン
接種２回目

不活化ワクチン
接種１回目
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接種１カ月後

LKKワクチン
接種群
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ｎ＝5

図1　子牛および育成牛におけるワクチン接種プログラムと採血スケジュール
　　　　　採血時期
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株を抗原とするアカバネ病・チュウザン病・アイノ

ウイルス感染症混合不活化ワクチン（Ｋ）（化学及血

清療法研究所）を試験に供した。

子牛および育成牛におけるワクチン接種PGと採

血スケジュール

2012年４～12月の期間に，３酪農場にて２～15カ

月齢の健康な牛を用いた。生ワクチン１回接種群（L 

: n=7），不活化ワクチン２回接種群（KK： n=10），

生ワクチン１回接種後不活化ワクチン２回接種群

（LKK：n=3）の３群においてワクチン接種時，最終

ワクチン接種１カ月後と12月に採血を実施した。野

外感染確認のため，ワクチン未接種群（n=5）におい

ては，５月と12月に２回採血を実施した（図１）。

母牛におけるワクチン接種PGと採血スケジュール

2012年４～11月の期間に，Ｋワクチンを毎年接種

している１酪農場にて，２～11歳の経産牛を用いた。

不活化ワクチン１回接種群（K：n=10），生ワクチン

１回接種後不活化ワクチン１回接種群（LK：n=9）の

２群において，ワクチン接種時，最終ワクチン接種

１カ月後および11月に採血を実施した。ワクチン接

種母牛から出生し，初乳を摂取した子牛（n=7）にお

いて，10月および12月に採血を実施した（図２）。

中和抗体価の測定

採血した血液は血清分離し，血清を冷凍保存した

後，抗体価の測定に供した。

非働化した被検血清100μLを細胞培養液で２～

256倍まで２倍段階希釈後，200 TCID50/100μL 

に調整したアカバネウイルス液（Iriki株または

JaGAr39株）を100μL加えて37℃で1時間反応させ

た。Hmlu -1細胞をシートさせた96穴マイクロプレー

4月 5月 6月 11月

LKワクチン
接種群
ｎ＝9

生ワクチン接種
不活化ワクチン
接種

最終ワクチン
接種１カ月後

Kワクチン
接種群
ｎ＝10

不活化ワクチン
接種

最終ワクチン
接種１カ月後

図２　母牛におけるワクチン接種プログラムと採血スケジュール
　　　　　採血時期
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トに，反応後の各希釈血清とウイルス液の混合液を

各希釈あたり２穴に50μLずつ接種し，37℃のCO2

インキュベーターで１週間培養した。１穴以上に細

胞変性効果（CPE）の阻止を認めた血清の最高希釈倍

数を中和抗体価とした。抗体価の測定は㈱微生物化

学研究所に依頼した。

統計解析

抗体価は２を底とする対数値に変換後，子牛の抗

体価はSteel -Dwassのノンパラメトリック法による

多重比較検定を，親牛の抗体価は，マン・ホイット

ニ検定を用い解析した（抗体価<2は20，≧256は29と

した）。ｐ<0.05を有意な差とした。

成　績

ワクチン接種時期における抗体調査：

Iriki株およびJaGAr39株に対する抗体価は，両方

とも91～120日齢で低下していた（図３）。

子牛および育成牛のワクチン接種によるアカバネ

ウイルスに対する中和抗体価の推移：

JaGAr39株に対する抗体価において，LKワクチ

ン接種１カ月後（Ａ’）とKKワクチン接種１カ月後

（Ｂ），Ｌワクチン接種１カ月後（Ｃ）の抗体価の間と，

LKKワクチン接種１カ月後（Ａ）とKKワクチン接種

１カ月後（Ｂ），Ｌワクチン接種１カ月後（Ｃ），の抗

体価の間で有意な差が認められた（p<0.05）。また，

0

中
和
抗
体
価（log2

）
1
2
3
4
5
6
7
8
9
10

10

4月 5月 6月 7月 12月

0

中
和
抗
体
価（log2

）
1
2
3
4
5
6
7
8
9

4月 5月 6月 7月 12月

Ｌ

LKK
KK

Ｌ

LKK
KK

Ａ

Ｂ

Ｃ

AB，AC群間：ｐ＜0.05

AB，AC群間：ｐ＜0.05

ab，ac 群間：ｐ＜0.05

A’B，A’C群間：ｐ＜0.05

Iriki 株

ＪaGAr39 株

月

月

A
A’

B

C

a

b
c

図4　�子牛および育成牛のワクチン接種によるアカ
バネウイルスIriki株およびJaGAr39株に対する
中和抗体価の推移（平均値±標準誤差）

0

中
和
抗
体
価（log2

）1

2

3

4

5

6

7

4月 5月 6月 11月

ＬK
K

＊：ｐ＜0.05

＊＊：ｐ＜0.01 ＊：ｐ＜0.05

Iriki 株

ＪaGAr39 株

月

月

＊
＊

0

中
和
抗
体
価（log2

）1

2

3

4

5

6

7

4月 5月 6月 11月

ＬK
K

＊＊
＊

図5　�母牛のワクチン接種によるアカバネウイルス 
Iriki株およびJaGAr39株に対する中和抗体価の
推移（平均値±標準誤差）



「家畜診療」61 巻６号（2014 年６月） − 355 −

12月時点の抗体価において，LKKワクチン接種群

（ａ）の抗体価とKKワクチン接種群（ｂ），Ｌワクチ

ン接種群（ｃ）の抗体価の間で有意な差が認められた

（p<0.05）。

Iriki株に対する抗体価において，LKKワクチン接

種１カ月後（Ａ）とKKワクチン接種１カ月後（Ｂ），

Ｌワクチン接種１カ月後（Ｃ）の抗体価の間で有意な

差が認められた（p<0.05）（図４）。

アカバネウイルス中和抗体陽性率は，12月時点で

LKKワクチン接種群では，Iriki株およびJaGAr39株

ともに100％，Ｌワクチン接種群およびKKワクチン

接種群では20～42.8％であった（表１）。ワクチン未

接種群で，抗体価の上昇は見られず，今回の試験中

に野外感染は起きていなかった（表２）。

母牛のワクチン接種によるアカバネウイルスに対

する中和抗体価の推移：

I r i k i 株

ワクチン接 種 群

L

K K

L K K

4　月

8 5 . 7 %

8 0 %

3 3 %

5　月

7 1 . 4 %

9 0 %

3 3 %

6　月

N T

1 0 0 %

1 0 0 %

7　月

N T

N T

1 0 0 %

1 2　月

2 8 . 5 %

2 0 %

1 0 0 %

J a G A r 3 9 株

ワクチン接 種 群

L

K K

L K K

4　月

4 2 . 8 % 4 2 . 8 %

2 0 %

0 %

5　月

7 1 . 4 %

7 0 %

3 3 %

6　月

N T

9 0 % 3 0 %

1 0 0 %

7　月

N T

N T

1 0 0 %

1 2　月

1 0 0 %

抗体価２倍以上を抗体陽性とした　　　　ＮＴ：実施せず

表１　子牛および育成牛のアカバネウイルス中和抗体陽性率

 

和 抗 体 価

牛　N o .
5　月 1 2　月 5 月 1 2　月

1 4 2 2 < 2

2 4 < 2 < 2 < 2

3 < 2 < 2 < 2 < 2

4 < 2 < 2 < 2 < 2

5 < 2 < 2 < 2 < 2

 

I r i k i 株 J a G A r 3 9 株

表２　ワクチン未接種群のアカバネウイルスに対する中和抗体価
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同様の発病機序であり，ウイルス血症を予防できれ

ば発症防御できることから，アカバネ病の予防には，

ワクチン接種によって産生される血液中の中和抗体

が重要である10）。従来のワクチンは，異常産予防に

開発されており，ワクチン対象牛は妊娠牛もしくは

妊娠予定牛であった８-10）。しかし，近年，問題となっ

ている生後感染は，品種，性別に関係なくすべての

牛に非化膿性脳脊髄炎を引き起こす可能性があるた

め３-７），新たなワクチンプログラムを検討する必要

があった。

西日本の乳用牛において90％の確率で移行抗体が

消失する月齢は，4.3カ月齢と推定されている11）。今

回の試験においても，ワクチン接種時期である３～

５ 月 に 子 牛 の ア カ バ ネ ウ イ ル スIriki株 お よ び

JaGAr39株に対する抗体価は，91～120日齢で低下

しており，この時期に移行抗体が消失していると考

えられた。

アカバネウイルスは若齢牛に対して感受性が高 

く１），生後感染の発症月齢は，24カ月齢未満の牛で

の発生が多いことから３-７），４カ月齢以降から24カ

月齢未満の牛は，生後感染発症のリスクが高いと考

JaGAr39株に対する抗体価において，LKワクチ

ン接種群とＫワクチン接種群の５月（p<0.01）および

11月（p<0.05）の間で有意な差が認められた。

Iriki株に対する抗体価において，LKワクチン接

種群とＫワクチン接種群の５月および６月の抗体価

の間で有意な差が認められた（p<0.05）（図５）。

アカバネウイルス中和抗体陽性率は，11月時点で

LKワクチン接種群はIriki株およびJaGAr39株とも

100％，Ｋワクチン接種群はIriki株60％，JaGAr39

株90％であった（表３）。Ｋワクチン接種母牛の２日

齢子牛で10月に採血した抗体価は，８倍と32倍，

168日齢の子牛で12月に採血した抗体価は，<２倍

であった。LKワクチン接種母牛の６月，11月に採

血した抗体価は４～≧256倍，その２日齢子牛で10

月に採血した抗体価は≧256倍，87～121日齢子牛で

12月採血した抗体価は<2～128倍であった（表４）。

考　察

アカバネ病は，ベクターの吸血により牛に感染し

たウイルスが，血流を介して標的臓器に運ばれ，疾

病を引き起こす。これは胎子感染と生後感染ともに

I r i k i 株

ワクチン接 種 群

Ｋ

L K

J a G A r 3 9 株

ワクチン接 種 群

Ｋ

L K

5　月

1 0 0 %

9 0 %

5　月

8 0 %

1 0 0 %

4　月

8 9 %

N T

4　月

8 9 %

N T

6　月

1 0 0 %

9 0 %

9 0 %

6　月

1 0 0 %

1 1　月

6 0 %

1 0 0 %

9 0 %

1 1　月

1 0 0 %

抗体価２倍以上を抗体陽性とした　　　　ＮＴ：実施せず

表３　母牛のアカバネウイルス中和抗体陽性率
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をあげることが重要である。子牛および育成牛のワ

クチン接種プログラムを検討したところ，Ｌワクチ

ン接種群およびKKワクチン接種群では，抗体陽性

率が12月時点で20～42.8％と低下しているが，LKK

ワクチン接種群では100％であった。LKKワクチン

接種PGは，Ｌワクチン接種群およびKKワクチン接

種プログラムより高い中和抗体価を得ることがで

き，血中の中和抗体を長く持続できることから，ア

カバネ病予防により有効であると考えられた。

母牛のワクチン接種プログラムでは，LKワクチ

ン接種群がＫワクチン接種群より高い中和抗体価を

えられた。従来であれば，吸血昆虫が活動する夏か

ら秋の時期に受精する予定があり，移行抗体によっ

てワクチンの効果が干渉されないように，移行抗体

が完全に消失する６カ月齢以降の牛がワクチン接種

対象であったが，生後感染に対応するためには４カ

月齢以降に対象を拡げる必要があると考えられた。

発症した子牛および育成牛のワクチン接種歴は，

ほとんどが未接種であったが５-７），１症例は２回（５

月と６月）Ｋワクチンを接種しているにも関わらず

10月に発症した事例も報告されている６）。アカバネ

病の予防には，ワクチン接種が有効であり，接種率

採血日 生年月日
（日齢）

母牛
ワクチン
PG

抗体価
（母牛6月）

I r i k i株 JaGAr3 9株  

抗体価
（母牛1 1月）

I r i k i株 JaGAr3 9株  

抗体価
（子牛）

I r i k i株 JaGAr3 9株  

10月16日

10月14日
（2）

Ｋ NT NT NT NT 8 32

10月14日
（2）

Ｋ NT NT NT NT 32 32

10月14日
（2）

LＫ 128 NT 128 64 ≧256 ≧256

12月12日

9月16日
（87）

LＫ 32 32 16 16 2 4

9月2日
（101）

LＫ ≧256 ≧256 ≧256 128 128 64

8月1日
（121）

LＫ 64 16 4 4 ＜2 ＜2

6月2日
（168）

Ｋ NT NT NT NT

NT：実施せず

＜2 ＜2

表4　ワクチン接種母牛の初乳摂取子牛におけるアカバネウイルスに対する中和抗体価
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得られた。抗体陽性率も，11月時点でLKワクチン

接種群は，Iriki株およびJaGAr39株とも100％，Ｋ

ワクチン接種群はIriki株60％，JaGAr39株90％で

あった。異常産の予防には，従来のワクチンプログ

ラムで抗体陽性率が11月時点でも高いことから，有

効であると思われた。ワクチン接種母牛の初乳摂取

子牛の抗体価は，母牛の抗体価が高ければ，子牛の

移行抗体の抗体価も高く，その持続期間も長かった。

LKワクチン接種群は，異常産の予防だけでなく，

Ｋワクチン接種群より高い移行抗体を子牛に付与で

きると考えられた。

国内で流行するアカバネウイルスは，遺伝子解析

によってgenogroupⅠとgenogroupⅡの２つに大別

されている12）。神経症状を示した牛の脳や脊髄から

分離された株はgenogroupⅠに属していることがほ

とんどであり，Iriki株や2006年に九州地方，2011年

の中国地方で生後感染を起こしたアカバネウイルス

は，このグループに属する１-５,７,12）。異常産発生に関

連して牛胎子から分離された株はgenogroupⅡに属

していることがほとんどであり，現行ワクチン株の

原株であるOBE-1株や1959年に群馬で分離された

JaGAr39株はこのグループに属している１,12）。

genogroupⅠとgenogroupⅡの株の間には抗原性

に差があり，genogroupⅠの抗血清は，genogroup

Ⅰの株と同等にgenogroupⅡの株も中和するが，

genogroupⅡの抗血清は，genogroupⅡの株に比べ

てgenogroupⅠの株を中和する能力が低いことが示

されている２，３，７）。現在のワクチン株によって得ら

れる抗体では，genogroupⅠに属する株を中和する

能力が低い可能性が考えられた。しかしながら，今

回 の 試 験 に お い て， 従 来 の ワ ク チ ン に よ っ て

JaGAr39株に対する抗体価を高く上げることができ

れば，Iriki株に対しても発症防御に有効な中和抗体

価を得ることができた。

最後に，抗体検査にご協力頂いた㈱微生物化学研

究所の諸先生に深謝いたします。
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Kinetics of neutralizing antibody level in blood against Akabane virus JaGAr39 strain and Iriki
strain in cattle inoculated with Akabane disease vaccine
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SUMMARY

  Akabane disease, which causes abnormal births in association with fetal infection, occurred in 
calves and growing cattle with the main complaint of encephalomyelitis due to postnatal infection 
in Kyushu in 2006. The disease was also rampant in the Chugoku region in 2011, raising a big 
concern. Therefore, a vaccine program (PG) for prevention of Akabane disease was considered. 
Blood neutralizing antibody level was analyzed in cows of various ages, from March to May, the 
period of regular vaccination. The level was found to decrease in 3–4 month cows. Neutralization 
tests with antigens the JaGAr39 strain (genogroup II) and Iriki strain (genogroup I) were conducted. 
Higher blood neutralizing antibody titers were attained in cows that had two-time inoculation with 
inactivated vaccine after single live vaccine (LKK group) and those that had single inoculation 
with inactivated vaccine after single live vaccine  (LK group), compared to groups treated with 
conventional vaccination methods i.e., single inoculation with live vaccine (L), two-time inoculations 
with inactivated vaccine (KK), and single inoculation with inactivated vaccine (K).

【Keywords: Akabane disease, genogroup I, genogroup II, postnatal infection, vaccine program】
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