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封入体肝炎（IBH）はトリアデノウイルス（AAV）を

原因とし，おもに3～7週齢のブロイラーに発生する致

死率10～30％の感染症であり，病理組織学的には肝臓

における核内封入体を伴う壊死性肝炎を特徴とする

［1］．

著者らは，野外のある若齢ブロイラー鶏群の IBH症

例において，肝臓，膵臓，十二指腸粘膜上皮細胞の他

に，卵黄餒上皮細胞に核内封入体形成のみられる症例に

遭遇した．この症例から分離された2株のウイルスは，

接種実験によって卵黄餒上皮にも親和性を持つことが確

認された．この事実から，それらの株がAAVの新たな

株である可能性が示唆された［2］．この示唆に基づい

て，過去に IBH症例から分離したAAVを用いた感染実

験を行い，卵黄餒上皮細胞への感染性について病理学的

に検索した．

材 料 及 び 方 法

供試鶏：感染実験及び組織培養には研究室で維持して

いる白色レグホン種P2系SPF鶏の有精卵を孵化して用

いた．実験は岩手大学動物実験委員会の承認を得て実施

し，雛は炭酸ガス殺後に剖検した．

ウイルス株：卵黄餒への親和性が確認されている

AAV（8754株）［2］及び1990年代後半に本学にて分離

されたAAV（419株，437B株，438A株）を用いた．凍

結保存されていた株を解凍後，初生雛の腎臓から採材，

培養した鶏腎（C K）細胞に接種後，細胞変性効果

（CPE）の発現を確認し，接種後4日目に培養上清を採

取し，これをウイルス液とした．ウイルス力価はすべて

105TCID50/0.1mlであった．

感染実験：初生雛29羽を用い，それぞれの株につい

て7羽（438A株は8羽）に0.1ml（105 TCID50/0.1ml）

を右大腿部外側に筋肉内接種した．観察期間は7日間と

し，死亡雛は発見時，生残雛は接種後7日目に剖検に供

した．また，ウイルス未接種初生雛5羽を対照群とし

た．

病理組織学的検索：感染実験群より主要臓器，胸腺及

びファブリキウス餒（F餒），卵黄餒を採材後，10％中

性緩衝ホルマリン溶液にて固定し，常法に従いパラフィ

ン切片を作製し，ヘマトキシリン・エオジン（HE）染

色を行い，病理組織学的に検索した．

成　　　　　績

臨床及び剖検所見：接種群では接種後3日目より多く

の雛に沈鬱症状が現れ，3～7日目にかけ多くの雛が死

亡し，特に438A株接種群では接種後4日目にすべての

雛が死亡した（図1）．肉眼的に，死亡雛のすべてにおい
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要　　　　　約

1990年代後半に封入体肝炎（IBH）の原因として分離された3株のトリアデノウイルス（AAV）と2009年に分離さ

れ，卵黄餒上皮細胞に親和性のあることが確認された1AAV株を，SPF初生鶏雛の大腿部に筋肉内接種した．全接種群

で接種後3～7日に多くの雛が死亡した．組織学的には全接種群で，従来から認められてきた肝細胞，膵臓腺房細胞及

び十二指腸粘膜上皮細胞に加えて，卵黄餒上皮細胞に好塩基性核内封入体の形成が認められた．以上から，卵黄餒上皮

細胞も多くの IBH由来のAAVの標的細胞となることが示唆された．
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て肝臓の軽度から重度の腫大，脆弱化及び点状出血が認

められた（図2）．接種群の肝臓/体重比は対照群に比べ

増加していた．また，脾臓の退色もすべての死亡雛にお

いて認められたが，萎縮は認められなかった．卵黄餒は

死亡雛，生残雛ともに個体により重量のばらつきが大き

く，一部では出血も認められた．その他の臓器における

病変は認められなかった（表1）．

病理組織学的成績：死亡例における各臓器の病変は表

2に示す．肝臓ではウイルス株，個体により程度の差は

認められるものの，死亡例のすべて，及び419株接種群

の生残例において肝細胞に好塩基性核内封入体の形成が

認められた．封入体が認められた核は通常の肝細胞核と

比べ2ないし3倍に膨化し，封入体は核全体を均一に満

たすもの，顆粒状を呈するもの，ハローを伴うものな
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図1 各接種株による死亡羽数及び死亡日齢

図2 419株接種後6日目の死亡例

開腹時肝臓は腫大・退色及び脆弱化し，斑状変色巣，

び漫性出血が認められる

表 1　感染実験群における死亡雛及び生残雛の平均臓器重量及び体重比 

 体　重（g） ― 27.1±2.3＊ ― 26.2±0.4　 26.2±2.8　 30.5 
   （N＝2）　  （N＝2）　 （N＝2）　 （N＝1） 
 肝　臓（g） ― 1.65±0.1　 ― 21.5±0.4　 20.5±0.2　 2.5 
 肝臓/体重（％） ― 6.10 ― 8.20 7.90 8.20 
 卵黄餒（g） ― 2.4±0.6 ― 1.0±0.1 1.8±0.3 1.2 

 体　重（g） 27.5 28.2±2.2　 27.6±0.2　 ― ― 45.8±4.4　 
  （N＝1） （N＝2）　 （N＝2）　   （N＝2）　 
 肝　臓（g） 1.6 2.10±0.2　 1.9±0.1 ― ― 2.30±0.3　 
 肝臓/体重（％） 5.80 7.30 6.90 ― ― 5 
 卵黄餒（g） 0.7 2.8±1.8 1.4±0.4 ― ― 0.5±0.6 

 体　重（g） ― 26.7±0.8　 ― ― ― ― 
   （N＝8）　 
 肝　臓（g） ― 1.80±0.2　 ― ― ― ― 
 肝臓/体重（％） ― 6.90 ― ― ― ― 
 卵黄餒（g） ― 1.1±0.4 ― ― ― ― 

 体　重（g） ― 25.3±1.9＊ 27.8±1.2　 ― ― 38.5±1.9　 
   （N＝3）　 （N＝3）　   （N＝2）　 
 肝　臓（g） ― 1.50±0.4　 2.0±0.1 ― ― 3.2±0.4 
 肝臓/体重（％） ― 5.90 7.30 ― ― 8.30 
 卵黄餒（g） ― 1.6±1.4 1.9±0.3 ― ― 1.3±1.1 

 体　重（g） ― ― ― ― ― 55.8±7.0　 
       （N＝5）　 
 肝　臓（g） ― ― ― ― ― 2.72±0.3　 
 肝臓/体重（％） ― ― ― ― ― 4.90 
 卵黄餒（g） ― ― ― ― ― 0.4±0.0

ウイルス株 重量及び体重比 3 日目 4 日目 5 日目 6 日目 7 日目 
（死亡雛） 

7 日目 
（生残雛） 

419株 
接種群 
（N＝7） 

437B株 
接種群 
（N＝7） 

438A株 
接種群 
（N＝8） 

8754株 
接種群 
（N＝7） 

対照群 
（N＝5） 

＊平均±標準偏差 
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ど，さまざまな形態を呈していた（図3）．また，死亡

例，生残例の両方において肝臓の巣状壊死，軽度の炎症

細胞浸潤が認められ，生残例では胚中心の形成が1例で

みられた．

卵黄餒ではすべての死亡例及び419株接種群の生残例

において，卵黄餒上皮細胞に好塩基性核内封入体の形成

が認められた．封入体は肝細胞で認められたものと同様

で，さまざまな形態が観察された（死後変化が著しいも

のは除く）（図4）．また，437B株接種群の生残例では細

菌集塊，肉芽腫の形成が認められた（図5）．

膵臓では腺房細胞においてすべての死亡例及び419株

接種群の生残例において好塩基性核内封入体が認めら

れ，軽度な膵臓間質の線維性増生や，広範な壊死を伴う

例もあった．また，生残例の一部でリンパ球，形質細

胞，組織球からなる胚中心の形成が認められた．

十二指腸では粘膜上皮細胞の壊死，餝離などが多く認

められ，多数の例で粘膜上皮細胞に好塩基性核内封入体

の形成がみられた（図6）．

脾臓ではすべての死亡例及び419株接種群の生残例に

おいてリンパ濾胞の消失，リンパ球の減少，マクロファ

ージの高度な浸潤，細網細胞の明瞭化などが認められ

た．

F餒では死亡例の一部においてリンパ球の減少が認め

られ，濾胞構造は不明瞭になっていた（図7）．

その他の臓器，及び対照群では著変は認められなかっ

た．

考　　　　　察

今回の感染実験に用いた4株のトリアデノウイルス株

接種雛のすべてにおいて，従来より報告されている病変

表 2　感染実験群における組織学的病変 

臓　器 病　変 419株 
接種群 

437B株 
接種群 

438A株 
接種群 

8754株 
接種群 

＊死後変化の高度な組織は含まない 

肝　臓
 

 

卵黄餒 

膵　臓 

腸管粘 
膜上皮 

 
脾　臓 
 

ファブリ 
キウス餒 

核内封入体 
壊　死 

核内封入体 

核内封入体 

核内封入体  

マクロファージ 
の増加 
リンパ球の減少 

リンパ球の減少 

 7/7 5/7 8/8 6/7 
 7/7 5/7 7/8 7/7 

 5/6＊ 5/5＊ 8/8 6/7 

 7/7 4/7 7/7＊ 4/5＊ 

 4/5＊ 4/7 2/3＊ 2/3＊  

 6/6＊ 4/7 8/8 6/7  
 6/6＊ 4/7 8/8 6/7 

 5/5＊ 1/4＊ 2/3＊ 2/5＊ 

図3 419株接種群4日目の肝臓

肝細胞の核は腫大し，核内に好塩基性に染まる封入

体（矢印）が認められる．周囲の肝細胞では壊死が認

められる（HE染色　Bar＝20μm）

図4 419株接種群4日目の卵黄餒

卵黄餒上皮細胞の核内にさまざまな形態の好塩基性

封入体が認められる（HE染色　Bar＝50μm）

図5 437B株接種群7日目の卵黄餒
卵黄餒内腔に細菌槐が認められ，炎症性細胞，類上

皮細胞及び多核巨細胞が浸潤しており，肉芽腫を形成

している（HE染色　Bar＝50μm）
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に加え，卵黄餒上皮細胞に好塩基性核内封入体の形成が

確認された．AAVはさまざまな臓器に対して親和性が

あり，核内封入体を形成することが知られているが

［3h6］，卵黄餒上皮細胞における核内封入体形成は前回

の著者らの報告が初めてであった［2］．今回の成績は，

過去に分離されたウイルス株でも卵黄餒上皮細胞への親

和性を示しており，多くのAAV株が卵黄餒上皮細胞を

標的とするものと思われる．なお，今回用いたウイルス

株はすべて IBHの原因ウイルスとして分離されたもの

であり，卵黄餒病変は IBHの病理所見の一つとして広

く認められることが示唆された．

卵黄餒及び卵黄腸管は空回腸の対腸間膜側に開口し，

孵化後は卵黄餒壁及び空回腸を経由し，筋胃壁の血管よ

り吸収され雛への栄養補給を行い，約10日で瘢痕組織

となる［7］．AAV感染症は本実験でも認められるよう

に雛の増体抑制を伴うことが知られている［1］．今回の

実験では卵黄餒重量は個体差が大きく，ウイルス感染に

よる吸収抑制は明確ではなかったが，ウイルスが卵黄餒

への親和性を持つことは栄養供給の阻害につながると考

えられ，これが増体抑制の一因である可能性が高い．

卵黄餒感染症は衛生管理状態の悪い時に，孵化時に卵

殻から，または孵化直後に臍部から細菌が感染すること

によって発症する．この感染症では，大腸菌，ブドウ球

菌，サルモネラ属菌，緑膿菌，プロテウス属菌などが多

く認められる細菌である［6］．これは大部分が孵化直後

から1週間以内に発生し，死亡率の上昇（5～10％）が

認められるとされており，本実験では437B株接種群の

生残鶏において多くの細菌集塊や肉芽腫の形成が認めら

れ，卵黄餒感染症が発生したと考えられたが，その他の

雛では細菌集塊は認められたものの，炎症反応などは軽

微であった．
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図6 419株接種群4日目の十二指腸

十二指腸粘膜上皮細胞の核に好塩基性封入体が認め

られる（HE染色　Bar＝50μm）

図7 437B接種群4日目のファブリキウス餒
リンパ濾胞におけるリンパ球の高度な脱落が認めら

れる（HE染色　Bar＝100μm）
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Infectivity of Three Avian Adenovirus Strains Causing Inclusion Body Hepatitis 
to Yolk Sac Epithelial Cells of Chicks
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and Masanobu GORYO†

＊Department of Veterinary Pathology, Faculty of Agriculture, Iwate University, Ueda 3h18h8,
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SUMMARY

Four avian adenovirus (AAV) strains were inoculated intramuscularly into the femoral area of day-old SPF
chicks.  These strains were isolated from chickens or chicks with inclusion body hepatitis (IBH) : Three were
isolated in the late 1990s and the other one having infectivity to yolk sac epithelial cells was isolated in 2009.
In all experimental groups, most of the chicks died at 3 to 7 days post-inoculation.  Histologically, basophilic
intranuclear inclusion bodies were demonstrated in yolk sac epithelial cells in addition to hepatocytes, pan-
creatic acinar cells, and duodenal mucosal epithelial cells.  The results suggest that many AAV strains causing
IBH might infect yolk sac epithelial cells.
― Key words : avian adenovirus, experimental inoculation, inclusion body hepatitis, yolk sac epithelial cells.
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