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Sinceabout.1976,t･herehasbeenaremarkab一eresurgenceinthenumberofre-

portedcasesortsutsugamushidiseaseinvariouspartsorJapanandbecomesaserious

problem. Thisresurgenceisduet､Oanew typeoftsutsugamushidiseasewhichmainly

occursinspringandaut･umnandisdesignatedascomparedwiththeclassicalsummer

type･

TheverticaltransmissionofRichettsiatsutsugamushiinthevectormitehasbeen

examined in family lines,and someepidemiologicalknowledgesontherelationship

betweenvectormiteand Rtlchettsfαhavealsobeenobt､ainedin Japan. Ont･heot-her

hand,themicrobiologicalfindingsontheRichetlslb･,suchaschemicalandantigenic

structures,confirmationofvariousantigenicvariantsandsoon.havebeenaccumu-

lated.

Herearereviewed theserecentadvancesinknowledgesontsutsugamushidisease

anditsv∝tormiteinJapan.
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うになった.周知(:･')よ',に∴岩虫病に関する研究は,明

治以来わが国の学者をこより画期的な業績がつまれてきた.

特に新潟県では E.fミこIelzi､'が本稿をH本洪水熱とし

て近代医学に葺箕喝させ卜.新潟医尊､医大では川村麟也

を中心とする研究が代表としてあげられる2).第2次来

観後転発達の残した研究を継承 しながら志虫病および媒

介･ソ･ソガムニ(こ関する研究が行われたが3..1.fH;､.近年

そしr~)減′机こより次第に下火に在･F､ていた. しか し1976

年ご/)かi.lLり新型の多発を契機として再びさか/Lになり,

新型と畜鼎型との比較をこおいて授起される間額屯倉みな

がら多方面の研究が進められるようになった申わが国以

外でも近iL 韓国.否湾,中国.了たた東南~′~'ニ∵j'方面で

義盛癖が多発するようをこなり,春繭についての関心が高

ま---)ている.

近年CJ)新 しい生物技術,特に免疫学的手法LJ)導 入は病

原 リケッチアの性状をこついて詳細な所見が得られ,また

り､ソサj(i･ニ… ニMLT)継代飼育i･こtLるそしり体内;こ畑 十

るリケッチアの動態の追求は本病の媒介メカニズムをこ新

しい知見を加えるようになった､これらの新 しい成果に

は,従来の憲虫病および媒介ツツガムシについてのわれ

われの知識をこ更新を求めているものが少なくない.

筆者は,憲虫病に関 して新潟大学医学部担当の太平洋

学術会議特別LIン:1号 ウム i､l(X3611十来.新潟虹 厚生

省,文部省など各種研究組織の線活着としての立場が与

えi',れてきた'(､= ＼ ここにLr:[T･..(L･_してそIfti･L,を通 して

縛られた新 しい諾知見についての紹介を試み亨大方の顔

勘こ供 したい.

1.芸虫病の発生状況

か7月射り志虫病は 第2次大戦7fでは北Fl本二日具 (節

渇,i__l〟杉,秋田1西中l卜敷LT)古典型 い'かソ･ソガムシ媒

介性1n._11が知LL_,れ 阜くの患者と死亡者を出していた.

新型 く非アカツツガムシ媒介性)は戦後間もなく富士山

麓や伊豆七島で流行がみられた,その後,これらの雨塾

は起伏を示 しながらも減′1,1傾向を示 し,1965年iこ在る

と年間1()名を割るようにな一一一､た.｡i二こ/)が 1976年ご/-

から新型が増加 し始め,近年の全開的な異常多発につな

がり10㌧ 1991年には厚生省衛生統計でも1.000名L')大

台を越えることが確実である.これまでに報告のないの

は,北海道.沖楓県を残すのjlとな-,た.鹿児島県に最

も多 く,その離島にもみられた.

東南アジア方面への橋渡 し的位置をこある沖縄県ではか

なり精力的iこ調べド_)わたが.まだ確認されていない.そ

の南に連なる台湾では 1985年から全島的調査が行われ

年間 100名以上の患者が認められている,周知のようiこ

より連 合軍に多数L'):芯虫病 (scrubtyphus)が発生し

たが,近年再び寒病の増加が伝えられている,隣りの韓

国でも 1985年か良一調査.が行われ わが国と_r･.1様に全国

的多発がみ られる.中国でも本病は増加傾向にあり,め

が国の畜典型をこ対応する夏型の他に新型をこ似た秋冬期発

生のものが認められている.

なお 19朗 鞍,四国の徳島県において紅斑熱リグッチ

I,'症が確認 されl卜.ひき--)-うき高知,宮崎,鹿児島,

鳥限,千草鼎からも約50名の患者が報告された.審症は

-/!ll二よる刺Hが認められ 臨床的i･こ意虫病に頓机して

いるので.今後∴芯虫病の調鮭や診断に当-･､て充分に考

慮する必要がある.

新潟県でも芯虫病は戦後間もなく急減 したが,197jl

隼5月に県南LI)糸魚川市()L)山間部で突発的に本稿が確認

されて以来,従来の有病地を含む県内各地から患者が相

次いで発′f-バーた12,.ここ数年.報吉敷が滅′レ帆加二木･-′､

たが,1991年に(I.川にド増加に_転し∴ 同年.Ll-1()りLT)間

にすでに63名を記録す引二幸･-､た.近隼('唖､苦Lf.f":.上し

▲こ春期 い1-71ノ十)に発生する新型とされるlJL')千,伝

jtl､,れる し関川弘臥 19911.

2.病原 リケ･./チ7

殊があり》わが国で分離きれたものも,これらの何れか

に分類されてきた. しかし最近,これら3標準株とは血

清学的に低い交差反応を示す斯LL､llll清型が新潟県畑 1

じめ全国的をこ見出ざれるようになった.それらのほとん

捌 ま免疫抑制剤投与マウス,免疫系を免除するヌ- ド瑠

ウス,あるいは免疫の関与しない培養細胞を周いて分離

きれた,それで何れも,従来の有毛マウスをこよる分離で

は見落された可能性のあるいわゆる弱毒殊とされるもの

である.

精製された3標準株および上記の弱毒殊をこついてPAGE

法による蛋白構造の比較では,何れも類似のパターンを

示寸が. 卜り7ELシン処理, L251こ1-ヾ/L実験な凸 こより,

これらの蛋白の うち 54-56kDaほか2蛋白が リケ ッ

チアの最も外側に位置する表在性蛋由であることが分っ

た, リケッチアの宿主細胞表面-の接着は, リケッチア

童画の リガソ トと細胞豪商のレセプターとの反応とされ

るので,これLllの表在性蛋白が接着的f･としての役割を

担っているとみなされた,次いで,それら蛋白の抗原構

造を調べるために.標準3抹および弱毒株について im-

munoblottingを行うと,この 54---56kDa蛋白が株特
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輿的抗原であると判断された.更に標準3殊のモノクロ

チ-ル抗体を作製して各株の反応性を調べると,ホモの

株の 54-56kDa蛋白とのみ反応し,ヘテロ齢殊の鮎

のとは反応しないことが労り,しかも3標準株と反応し

ないものはほとんど弱毒株とされるものであった.それ

管,この 54-56kDa蛋白の抗原性の差異が病原性の

強弱を決定する因子としての生理的活性を有しているこ

とが示唆された13).

伊豆七島 (七島熱)や腐土山渡の調査で,いわゆる不

全型感染の存在が知られたが,その後全国各地の調蜜で

転かなり高率に検出されるようになった.かかる不顕性

感染は恐らく上記の弱毒株と関連していると判断され

更には近年多発している新型義虫病との関連性について

も引きつづき追求されねばならないであろ う .それは南

方系の義虫病とも比較してみる必要があると考えられる.

他方,リケッチアがツツガムシ橡の細胞に適応した共生

徳 (後述)であるとすると,媒介ツツガムシ各種とその

保有する憲政病リケッチアの強弱との関連性も示唆して

いるようである.

義盛病リケッチアの外皮膜にはペプチドダリカソやり

ポ多糖 (LPS)が乗除していることが証明されたので,

審リケッチアの分類学上の位置について髄の属 はemus)

へ配すべきであるとの意見も出されているi隼

;i. ツツガムシの媒介性

媒介､yゝジガムシ わが国に分布するヅツガムシの鞄餅

は,第2次大戦までは7橡の記蔵をこ止ったが,今日では

80教職知られる｡それらは北海道から沖楓にわたる全i二

の草原,山林,耕地などに広く分布するqわが国で義盛

病リケッチァが証明されたツツガムシは且2機知だつれてい

るが,病原緩着性,太吸着性などから判断すると,北日

本3県の河川流域の宙輿塾は主としてアカツツガム シ,

全国にみられる新型はブトゲヅヅガムシ,タテ ツ ヅ ガム

シが媒介の主役を担っていると考えられ る ,

新型叢虫病の年間の発生状況をみると,一般に本州の

北部寒冷地では審芦秋期の2峰性,南部温暖地では秋斯

をこ発生の山がみられる,前者では従来,フトゲツツガム

シの年間2蜂性の発生をこよるとされてきたが,土壌内の

同幼虫の調査では秋期の 且蜂性であることが認められ

かかる患者の2峰性の主因はむしろ住民の野外活動量の

差によるとされた旦5).鹿児島県では秋期多発の摩テ､ソ

ツガムシが主媒介者であるとされた.

台湾では,その離島を含む平野部の憲史病は寮繭アジ

ア方面と同様にデリーヅヅガムシが主役を担っている.

興味あることはタ山地の森林地帯の調査で田本のタチッ
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ツガムシ,ブトゲツツガムシ近似の報が採集されており,

田寒の新型志虫病との疫学上の類似性が指摘された且6)｡

媒介のメカニズム 芯虫病流行地に二畑十招k-;ト川 カ

ムシの分布は決して心棒ではなく, 薯Lい濃淡がありや

散在する限られた地点に密集分 布 する傾向がある.この

ような地点を miteis王amdと称 し,それは時に数平方

ヤードに過ぎないとされたm与かかる地点における媒

介ヅツガムシの病原保有率 (有毒率)が実際の感染に大

きな役割を持つと考えられる.近年そのことに関するヅ

ツガムシの生願や有毒化のメカニズムが次第に明らかに

なってきた.周知のように病原 リケッチアはツツガムシ

体内で経卵伝達により次代-移行することが証明されて

いるので,上記の mite最amdは有毒ツツガムシ高密

度生息地点 (豆nfect皇veoyhotspot)-移行する傾向が

あると考えられる (後述).

わが国でも病原保有のフトゲツツガムシについて,か

かる高密度生息地点で稗どブれた閣幼虫の経卵伝達につい

て各種の観察がなされた.野外で,このような地点で採

紫された有毒フトゲツツガムシの継代飼育によると,醍

雄共にリケッチアの伝達が証明されたBLかLuケッチ

ア陽性雄の慶出した精包にはリケッチアが証明されない

ので,病原は蛙のみで次代へ伝達されることが替った掛も

このフトゲツツガムシについての成績はマレ--シアにお

ける髄の樽で行われた成績と異なるも♂)管,後者による

と次代はリケッチア陽性の雌で占められ,稀にリケッチ

ア陰性の雄が出現 した.(節足動物ではヲその寄生体に

よって塵出される醒雄比が影響され 柊に雄に致死的に

倖周することが知られている)血

髄克 てレ--シアなどにおける観察で注目されること

は,莱吸着ツツガムシ幼虫を有毒ネズミに吸着させるか

なりの嚢験において,ヅツガムシ次代へのリケッチアの

経卵伝達が認められなかったことであるi9㌧ 鮎と鮎と

シラミ,ダニなどの節足動物には病原 リケッチアにきわ

軒て額魁したリケッチアが主として腸管内皮細胞の中をこ

共生してみられ 生殖器を通して次代-経卵伝達される

ことが知られていたや今日では憲虫病ljケッチアもヅツ

ガムシそのものの基盤体で,それが経卵伝達される考え

方が主流となっている,近年まで,ツツガムシ幼虫が病

原保有の野ネズミに吸着してリケッチアを受取り予次代

-経卵伝達され 叢虫病の伝播が行われるときれてきた

がヲ現在ではこの想定はほぼ否定される.(由然界では,

きわめて低率ながら不充分な吸着によりロ器に病原を付

着させた幼虫が髄に蒋吸着して伝播する可能性も指摘さ

れている20リ.それで憲虫病は今田では,野ネズミが感
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染源となり, ネズミに吸着 した･ソ･ソガムシが病原を保有

して 人に伝播する典型的な人畜共通感染症 zoon()ses

ではなく.野 ネスlミも人とl司様に被害者である上した万

が良いと考えられる (図 1参照).

このように病原 リケッチアがツツガムシ体内で継代的

に経卵伝達 され Lかも野 ネズミは感染源としての役割

をほとんど持たずき病原保有ツヅガムシの散布が伝播に

当っての役 臼とみなきれる.そのきい野 ネズミの額 (lj､

噸乳察)の 幽すみわけ",また閣-穫翻 こおける 以なわ

アの散布は,その大慶発生時以外はかなり制約きれると

Tf]･えl､.'.hる.これiL･,し')ことは._1･.述の野外における infec-

livespotの形成に根拠を与えることになる.新潟県の

志虫病患者発生地【亘のうち陽性Ll個所i･こおいて,それぞ

れ数地点で採集 した.i二壌内｢7卜t,--L､ソ､ソガムシ幼虫iこつい

て,その唾液腺内の りナ･リ千丁を調べた成績によるL

lJJr･.,チア陽性率は0--10,80,oiこわたり,陽性率にかな

りの差のあること_が示された し監物 実,閲HL弘雄 :蘇

生動物学会.1992.発表予定).また埼玉県の患者発生

地において動物設置法により採集さtlた-7卜Lrll､ソ･ソガム

シ調査で, リケッチア陽性率5魂.5%に逮する地点が認

i入江'わたは､.このよ･tlに流行地には.従来L')検出率を

かなり上回わる有毒ヅヅガムシ高密度生息地意が散在 し

ていると考えられる.恐 ら宅慈虫病の実際の感染は,野

● .

○ リケ ソチア陰性

㊦ 憲鯛 の感免

二 ･ ≡

図 1 意虫病のツツガムシによるイ云描 (1)ケ-′チ7陽性7トナッツガムシ･コロニJ内に

おける リケッチアのT云達.高橋守.1990;佐々学.1956の図を改変 した)
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外に散在する.このような危険な地点に踏ムこむことに

よ--_)て引きおこされているのであろう.

4.毒虫病の診断と臨床

診断 今H.特異的診断法として血清の間接蛍光抗休

法および間接ベルオキシダ-ゼ法が贋も多く周いられて

いる.共i･こ鋭敏で患者血清入手後数時間で診断可能で2卜,

病頃r)LT'･.I+~′'の型別もほは可能である.新しくbiotill-

aヽ･idin immunonuolでSCenCe法,immunoadherence

hemこ1gglutination法が開発さttた.また作製さかた標

準3殊などに対するモノクロナール抗体が患者からの分

離殊の塾別にきわめて有効で22),新型義虫病における

不魔性感染の解析に当っても有力な挙がかりを与える.

臨床 周知のよ･-1に芯虫病には,発熱,利口.りンべ

節腫脹および発疹の4主教があげられる.そのさい新型

ではリンパ節腫脹が時に欠険し,発疹も稀をこみられない

ことがある23)2隼 一般に古輿塾が新型より養い症状を

示すといわれるが,必ずしも当らない.新潟,秋田県の

場合はもとより,多発する鹿児島,宮崎などでも軽症か

ら霧症までみられる.著効を示す抗生物質の存在にもか

かわらず,診断が遅れ 稀ではあるが死亡する例も認め

られる.

新型義虫病について宮崎地方の症例と各地の症例との

臨床所見の比較をみると,一般に重症例では血小板減動

ブイプリノ-ゲソ低下など D王Cの所見を皇するものが

多いが,これらは東北地方に多く認められ 古典型とほ

である七島熱に類似する.宮崎地方でもマウスに対する

病原性の低い殊の代嚢として入江株や平野株が分離され

たが,患者の臨床所見は発疹とリンパ節腫脹は入江株に亨

肝腫脹や肝機能障害は平野株に多く,後者がより塵い症

状を呈したヱ5㌧ 長崎.静岡,岐阜県万両でも同様の所

見がみられる.それで憲虫病リケッチアの分離に当って

は各棟 (型)による病原性の差に留意する必要がある.

5.新型毒虫病流行の要因

一般的には,近年における環境保全の立場かL-.,農薬,

殺虫 ･殺鼠剤の使周制限などをこよりツツガムシや野ネズ

ミの増加を誘発し,また人がLLJ野の､ソ､ソカ■ムシ生息地へ

高まり,診断法の改良普及をこより確定患者数の増加を促

したことなどがあげられる.また1975年ごろから多用

されていたクロラムフェニコール,テ トラサイクリソの

使周が制限されず無効な合成ペニシリンやセファロスポ

リン系に代ったことが患者増の要田として指摘された.

憲虫病の伝播に当り.りFT-･:JチTが･ソ､ソガムシ体内で
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経卵伝達される共生体であるとする工 芸虫病多発の要

田は､病原保有･ソツカ'ムシの多量発生に求められるわけ

である. しかし,かかる要田の解明はまだなされていな

い.左お,々テ､ソ､ソガムシ媒介CT)L鳥熱が20-25年の周

期でLLH規するといわilているので,本稿もかつてCT)日本

脳炎のように,あるリズムで消長しているのか転知れな

い.

お わ U に

意虫病の報告患者数は,1976年ごろかIL-〕増加し,1991

年をこぼ1,0鵬 名の太台を越えるいきおいである.発生地

も北海道.沖縄県を除くほは全国にまたが一,ている,そ

のほとんどは番,秋期発生の新型志虫病とされるもので,

主媒介者はフトゲツツガムシ,タチップガムシとぎれる中

近年の新しい生物技術の噂Åは,病原リケッチアの特

異抗原の証明,秩 (塾)別,モノクロナ-ル抗体の作製

を促した.また3標準株のほかに多くのいわゆる弱霧妹

が見出され,それらの血清型と病原性との関連が追求さ

れた.

媒'JTリ･ソガムシの継代飼育による二1ロニーG71確保は.

その体内におけるリケッチアの動態の観察を可能にし,

義虫病伝播のメカニズムの解明に新知見をもたらした.

今日,義盛病の病原リケッチアはヅツガムシ体内で経卵

伝達される共生体とされ 野ネズミの額を人の感染源と

する考え方は否定的である.

叢虫病は依然として,古くて新しい疾患であると申す

べきであろう.

ご協力いただいた新潟大学医学部医動物学教室 (餐

楳 徹教授)関川弘堆講帥.監物 実氏ならびに琉

球大学医学部寄生虫学教室 (佐藤良也教授)長谷川

英男助教授に感謝します.
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