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Candida属真菌はヒトや多くの動物の皮膚，消化管
及び生殖器における常在性の酵母様真菌で，カンジダ症
は Candida属真菌による日和見感染症として知られて
いる［1, 2］．
真菌性胃炎の原因の一つとして，カンジダ症は古くか
ら報告があるが，牛における報告は少ない［3, 4］．
Candida albicansによる牛の前胃炎は，Crossら［3］
により 1970 年に報告されているが，原因真菌の同定は
病理組織学的検査と真菌学的検査のみにより行われてお
り，分子生物学的解析は実施されていない．しかしなが
ら，近年では分子生物学的解析による真菌の同定が一般
的になりつつある［5］．
今回，下痢を呈して死亡した 86 日齢の黒毛和種子牛
において第一胃，第二胃及び第三胃に真菌性胃炎がみら
れた．真菌の形態，抗真菌抗体を用いた免疫組織化学的
染色並びに第一胃，第二胃及び第三胃のパラフィン切片
より抽出した DNAを用いた分子生物学的解析により

C. albicansが病変形成に関与したと考えられたので，
その概要を報告する．

材 料 及 び 方 法

発生状況と材料：群馬県内の繁殖雌牛 24 頭規模の黒
毛和種素牛生産農家において，2015 年 10 月 23 日生ま
れの黒毛和種雄子牛が，10 月 28 日，11 月 5 日，2016
年 1 月 3 日及び 1月 13 日に下痢を呈し，それぞれ抗生
物質や補液，消炎剤等の治療を受けたが 1月 17 日に斃
死した．抗生物質は，10 月 28 日から 3日間，ベンジル
ペニシリンプロカインと硫酸ジヒドロストレプトマイシ
ンの複合抗生物質製剤（ベンジルペニシリンプロカイン
60 万単位，硫酸ジヒドロストレプトマイシン 750mg）
が投与されていた．11 月 5 日からはエンロフロキサシ
ン 250mgが 3日間投与された後，フロルフェニコール
600mgが 3 日間投与されていた．1 月 3 日からはフロ
ルフェニコール 600mgが 5日間，1月 13 日からはカナ
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要　　　　　約

群馬県内の黒毛和種牛飼養農家で，86 日齢の子牛が下痢を呈して死亡した．剖検では，第一胃，第二胃及び第三胃
粘膜に白黄色偽膜様物の付着がみられた．組織学的に，第一胃，第二胃及び第三胃の粘膜上皮は好中球の重度浸潤，錯
角化及び角化亢進により著しく肥厚していた．病変部には多数の酵母様真菌と仮性菌糸を認めた．真菌の形態，抗真菌
抗体を用いた免疫組織化学的染色並びに第一胃，第二胃及び第三胃のパラフィン切片より抽出した DNAを用いた分子
生物学的解析の結果より，本真菌は Candida albicansと同定され，本症例は C. albicansによる子牛の真菌性前胃炎
と診断された．─キーワード：子牛，Candida albicans，前胃．
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ウイルス学的検査：肺乳剤を用いて牛 RSウイルス
（BRSV）及び牛パラインフルエンザウイルス 3 型
（BPIV-3）（Kirisawa R, et al : Detection of bovine parain-

fluenza virus type 3, bovine respirator y syncytial virus and 

bovine viral diarrhea mucosal disease virus infections by 

polymerase chain reactions, J Rakuno Gakuen Univ, 19 , 

225-237 (1994)），また，腎乳剤を用いて牛ウイルス性下
痢ウイルス（BVDV）［9］の遺伝子検索を行った．

結　　　　　果

病理解剖所見：当該子牛は発育不良を呈していた．第
一胃，第二胃及び第三胃の粘膜には白黄色偽膜様物の付
着がみられた（図 1）．第一胃は毛球と紐状の異物をい
れていた．肺は両後葉を除き暗赤色を呈し硬度を増して
いた．副葉に大豆大の乾酪膿瘍がみられた．その他の臓
器に著変は認められなかった．
病理組織学的所見：第一胃，第二胃及び第三胃の粘膜
上皮は好中球の重度浸潤，錯角化及び角化亢進により著

マイシン 600mgが 3日間投与された．
病理学的検査：剖検後，主要臓器を 10％中性緩衝ホ
ルマリンで固定し，定法に従いパラフィン包埋，薄切後，
切片を作製しヘマトキシリン・エオジン（HE）染色を
行った．主要臓器については過ヨウ素酸シッフ（PAS）
反応及びグロコット染色を行った．第一胃，第二胃，第
三胃及び肺についてはグラム染色を実施した．
免疫組織化学的検査：第一胃，第二胃，第三胃及び盲
腸のパラフィン切片を用い，免疫組織化学的染色を実施
した．一次抗体は抗C. albicans家兎抗体（2,048倍希釈，
Biogenesis，U.K.），抗 Aspergillus fumigatusモノク
ロナール抗体（1,024 倍希釈，Dako，U.S.A.）及び抗
Rhizomucor arrhizusモノクロナール抗体（258 倍希釈，
Dako，U.S.A.）並びに各一次抗体希釈液は市販抗体希
釈液（S3022，Dako，U.S.A.）を用い，市販キット（ヒ
ストファインシンプルステインMAX-PO（MULTI）
キット，㈱ニチレイ，東京）の手順に従って実施した
［6］．
分子生物学的菌種同定：真菌の分子生物学的同定に
は，既報［7］と同様の手法を用いた．第一胃，第二胃
及び第三胃のパラフィン切片から市販抽出剤（Takara 

DEXPAT，タカラバイオ㈱，滋賀）を用いて DNAを抽
出し，プライマー Internal transcribed spacer（ITS）
3及び ITS4を用いたPCR［8］により ITS領域中の5.8S-
ITS2 rDNA領域を増幅した．得られた PCR産物につい
て，同一プライマーを用いたダイレクトシークエンスを
行った．得られた塩基配列について National Center 

for Biotechnology Information（http://www.ncbi.

nlm.nih.gov/）を利用し BLASTによる相同性検索を
行った．
細菌学的検査：主要臓器を 5％羊血液加寒天培地及び

DHL寒天培地（以上，日本ベクトン・ディッキンソン
㈱，東京）を用いて 5％炭酸ガス下及び好気下で 37℃
18 時間培養した．

図 1　第一胃，第二胃及び第三胃の肉眼写真
粘膜に白黄色偽膜様物の付着がみられる．

図 2　第二胃
ａ：粘膜は著しく肥厚している（HE染色　Bar＝

1mm）．
ｂ：肥厚した粘膜上皮では好中球の重度浸潤，錯角化
や角化亢進が認められる（HE染色　Bar＝100µm）．

a

1.0mm

b

100µm
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ダイレクトシークエンスにより得られた 302bpの塩基
配列（Accession No. LC189477）を BLAST解析した
ところ，既知の C. albicans当該領域塩基配列と 100％
の相同性を示した．
細菌学的検査：細菌培養では，いずれの臓器からも有
意菌は分離されなかった．
ウイルス学的検査：肺乳剤から BRSV及び BPIV-3，
また，腎乳剤からBVDVの特異遺伝子は検出されなかっ
た．

考　　　　　察

下痢を呈し死亡した黒毛和種子牛の第一胃，第二胃及
び第三胃に重度の真菌性前胃炎がみられた．病理学的検
索及び第一胃，第二胃及び第三胃のパラフィン切片より
抽出した DNAを用いた分子生物学的解析の結果から本
真菌を C. albicansと同定した．
病理組織学的検査により本症例の病変部に酵母様真菌
と幅 3～5µmの仮性菌糸がみられた．これらは菌糸性
発育のみられない Candida glabrataを除く多くの
Candida属真菌の組織内形態と一致していた［10］．ま
た，粘膜表層では酵母様真菌が，粘膜深層では仮性菌糸
が多く認められたが，Candida属真菌は宿主粘膜上皮
に常在菌として定着しているときは酵母状であり，病変
部では菌糸状に変化して発育する［11, 12］．本症例で
みられた C. albicansの形態と菌体が第一胃から第三胃
の肥厚した粘膜にみられた点は，過去の報告と非常に類
似していた［3］．また，本症例では盲腸にも Candida

属真菌による病変が認められたが，病変は粘膜において
散在性にみられたことから，前胃病変から消化管を経由
した C. albicansにより二次的に形成されたと考えられ
た．
牛の C. albicansによる前胃炎は 1970 年に Crossら

しく肥厚していた（図 2a，図 2b）．粘膜表層にはさま
ざまな菌がみられたが，PAS反応とグロコット染色に
より，肥厚した粘膜上皮において直径 3～4µmの球形
から卵円形の酵母様真菌と幅 3～5µmでくびれを有す
る仮性菌糸を認めた（図 3a，図 3b）．粘膜表層では酵
母様真菌が，粘膜深層では仮性菌糸が優位に認められ
た．盲腸では，粘膜に小さい壊死が散見され，壊死部に
は，前胃病変部と同様の菌体がみられた．その他，肺の
副葉にグラム陰性小桿菌塊と燕麦細胞（好中球が外毒素
により変性したものといわれる紡錘状の変性細胞）の出
現を伴う被包化膿瘍，回腸パイエル板のリンパ球減少，
十二指腸，空腸及び盲腸に陰窩膿瘍がみられた．
免疫組織化学的所見：第一胃，第二胃，第三胃及び盲
腸に認められた真菌は抗 C. albicans家兎抗体を用いた
免疫染色で陽性反応を示し（図 4），抗 A. fumigatus及
び抗 R. arrhizus抗体では陰性を示した．
分子生物学的菌種同定：第一胃と第二胃及び第三胃の
パラフィン切片から抽出した DNAを用いた PCR及び

図 3　第三胃
ａ：肥厚した角質層では多数の真菌が認められる
（PAS反応　Bar＝100µm）．

ｂ：酵母様真菌と幅 3～5µmでくびれを有する仮性
菌糸（PAS反応　Bar＝5µm）．

a

100µm

b

5.0µm

図 4　第三胃
真菌は抗 Candida albicans家兎抗体に陽性反応を
示す（免疫染色　Bar＝50µm）．

50.0µm
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［3］が報告しており，原因真菌の同定は病理組織学的検
査と真菌学的検査により行われたが，本症例では分子生
物学的解析によって種の同定を行った．1995 年に HIV

感染患者の口腔から，これまでの形態学的同定基準では
C. albicansと同定されるが，DNAフィンガープリント
が非定型で C. albicansと異なり，API ID32Cを用いた
炭水化物資化性がいずれの Candida菌種とも一致しな
い株が分離され，rRNA 遺伝子解析から新種の
C. dubliniensis と記載された［13］．臨床材料由来
Candida属真菌は多種にわたり，従来法の生理・生化
学及び形態による分類では対応できない菌種も存在する
ことから，正確に Candida属真菌の同定を行うには，
分子生物学的解析に基づいた手法が必須であると指摘さ
れている［5］．既報告［14］のとおり，本症例のよう
に病理組織学的検査により真菌を確認後，生材料がなく
真菌培養検査を行うことができない場合，抗真菌抗体を
用いた免疫染色やパラフィン包埋材料を用いた分子生物
学的解析による種の同定は有用であった．
カンジダ症の発症要因には免疫機能の低下［15］や
抗生物質の関与［3, 4, 15, 16］が示唆されている．牛ウ
イルス性下痢ウイルス感染症はさまざまな病態を示す
が，持続感染牛では発育不良や免疫機能の低下がみられ
る［17］．本症例では牛ウイルス性下痢ウイルス感染症
の関与は否定されたが，病理組織学的所見から回腸パイ
エル板におけるリンパ球の減少がみられたことから，免
疫機能の低下があったものと推察された．また，生後 5
日齢から下痢症状を繰り返しており，度重なる抗生物質
や消炎剤による治療がカンジダ症の発症や，致死的な病
変形成を引き起こしたと考えられた．
稿を終えるに当たり，指導，助言をいただいた，国研農業・
食品産業技術総合研究機構動物衛生研究部門 小林　勝技師，
嶋田恵美技師，農林水産省動物検疫所成田支所 小林芳史獣医
師に深謝する．
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Candidiasis Caused by Candida albicans in the Forestomachs of a Calf
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SUMMARY

An 86-day-old Japanese black calf reared at a farm in Gunma Prefecture died as a result of diarrhea.  In the 
necropsy, a whitish yellow pseudomembrane was found on the mucosal sur faces of the rumen, reticulum and 
omasum.  Histologically, severe neutrophil infiltration, marked parakeratosis and hyperkeratosis with numer-
ous yeast-like fungi and pseudomycelia were seen on the mucous epithelium of the rumen, reticulum and oma-
sum.  The fungus was identified as Candida albicans based on morphological and immunohistochemical find-
ings and a molecular biological analysis of a DNA sample obtained from the paraf fin-embedded tissue of the 
rumen, reticulum and omasum lesions. ─ Key words : calf, Candida albicans, forestomachs.
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