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青森県における過去5年 間のつつが虫病の

発生状況とOrientia tsutsugamushi遺 伝子

　　　　　　　 検出の有用性
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I.は じめ に

　 つ つ が 虫 病 は 、Orientia　 tsutsugamushi(以 下O.　tsut-

sugamushi)を 保 有 す る ダニ の 一 種 で あ る つ つ が 虫 の 幼

虫 に刺 咬 され る こ と に よ り発 病 す る 。 わ が 国 で は古 くか

ら秋 田 、 山 形 、 新 潟 県 の一 部 の 河 川 流 域 に発 生 す る風 土

病 と して 知 られ て い た 。

　 病 原 体 で あ る0.tsutsugamushiを 保 有 し て い る ダ ニ

は、 ア カ ツ ツ ガ ム シ 、 タ テ ツ ツ ガ ム シ 、 フ トゲ ツ ツ ガ ム

シの3種 類 で あ り、感 染 後5～14日 の 潜 伏 期 間後 、頭 痛 、

発 熱 、 全 身倦 怠 等 を伴 っ て急 激 に発 症 す る。 治 療 は テ ト

ラサ イ ク リ ン系 抗 生 剤 投 与 に よ り、 著 明 に症 状 の 軽 快 が

み られ る 。 しか し、 的確 な治 療 時 期 を 失 っ た こ とに よ る

死 亡 例 も報 告 され て い る。

Ⅱ.目 的

　 つ つ が 虫 病 は、1980年 以 降全 国 で 多 発 し、年 間 約500人

の患 者 数 と数 例 の 死 亡 が 報 告 され て い る 。 青 森 県 に お い

て も毎 年10人 前 後 の患 者 数 と過 去 にお い て 死 亡 例 が 報 告

さ れ て い る こ とか ら、本 県 に お け る発 生 状 況 お よび 感 染

地 域 を把 握 す る た め に 、 過 去5年 間 の つ つ が 虫 病 の 発 生

数 、 発 生 地 域 性 等 につ い て 検 討 した 。 ま た 、 当 セ ン ター

で は、 つ つ が 虫病 の 診 断 に は 間接 免 疫 ペ ル オ キ シ ダ ー ゼ

反 応(以 下IP:Indirect　 Immunoperoxdase　 Test)2)に

よ り、 血 清 中 の特 異 抗 体 を検 出す る 方 法 を実 施 して い る

が 、 発 病 初 期 で は 、 感 染 を確 認 す る た め の 抗 体 検 出が 困

難 な こ とや 、的確 な 治療 の 必 要 性 か ら、0.tsutsugamushi

遺 伝 子 のPCR法 に よ る検 出 を試 み 、早 期 診 断 へ の有 用 性

につ い て 検 討 した 。

Ⅲ.研 究 方 法

1.過 去5年 間(2000～2004年)の 発 生 状 況 は、 感 染 症

　 　法 に 基 づ き報 告 が あ っ た もの に

て 集 計 した 。

2.検 査 材 料 は、2004年11月 、2005年5月 、6月 の3発

　 　症 事 例 か らの採 取 血 液 を用 い た。

3.血 清 診 断 は、Gilliarn、　Karp、 　Katoの3株 に対 す る

　 　抗 体 をIP法 に よ り測 定 した。

4.DNA抽 出 は 、全 血 か らDNA　 Extractor　 WB　 Kit(和

　 　光 純 薬)、 また は 、0.2%NaC1溶 液 に よ る 溶 血 処 理 後 、

　 　セ パ ジ ー ンKitに よ った 。

5.遺 伝 子 検 出 は 、Nested　 PCR法 に よ り1st　 PCRで は

　 　各 株 共 通 遺 伝 子 領 域 のprimer　 34'/55'を 用 い 、2

　 　nd　PCRで はGilliam、 　Karp、Kato、Kawasaki、 　Kuroki

　 　の 各primerと 株 共 通primer　 10'/11'の 組 合 わ せ

　 　を 用 い 、 増 幅DNAサ イ ズ に よ り型 別 判 定 を 行 っ

　 　た1)。

Ⅳ.結 果

1.発 生 状 況 は 、 過 去5年 間 で は 、6月 (22件)と11月

表1　 PCR法 およびIP法 の結果

採血 年月 日と
　事例(No)

病 日 時 期 1P法 PCR法

2004.11.8(No1)　 ?　 急 性 期

*2005.5.27(No2)　 0　 急 性 期

抗体
IgG

IgM

IgG

IgM

Gilliam

80

40

10

10

急性 期

(2回 目)

Karp

160

80

10

10

Kato

160

40

10

10

　 十

(Karp)

5.31(No2) 4

2005.6.27(No3)　 6　 急 性 期

IgG

IgM

1gG

IgM

80

80

20

20

160

320
40

20

80

80

40

20

　 　 十

(Kawasaki)

　 十

(Karp)

　　 病 日は発 熱 日を0日 とす る

*No2の5/27採 血 は 民 間検 査機 関 にお けるIFA(蛍 光 抗 体 法)に よる検 査 結 果
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　 (11件)に2峰 性 の ピー ク を示 した 。 年 間 の 発 生 数 で

は 、2001年 の19件 が 最 も多 く、2000年 の14件 と続 き毎

年10件 前 後 の 発 生 が 確 認 さ れ て い る。 また 、 男 女 比 で

は男25人 に対 し女36人 と女 性 が11人 多 く、 そ の 原 因 は

不 明 で あ っ た 。

　 　地 域 的 な 発 生 件 数 を保 健 所 別 報 告 数 で み る と、八 戸

地 域 が18件 、 青 森 、 上 十 三 地 域 が13件 、 五 所 川 原 が12

件 、 弘 前 、 む つ の順 に4件 と1件 で 、 県 内 全 域 に お い

て ツ ツ ガ ム シ感 染 の 危 険 性 は あ る もの の 、 八 甲 田 山 を

挟 ん で八 戸 、 上 十 三 の 太 平 洋 側 で多 い こ とが 確 認 さ れ

　た 。

2　 IPお よ びIFA法 に よ る 血 清 診 断 で は 、発 症3事 例

に お け る 抗 体 価 は、 表1に 示 す よ う にNo　 1でKarp

株IgM　 80倍 、　ＩgG　l60倍 で あ っ た 。　No　 2で は急 性 期 各

株 す べ てIgM、 　IgG　10倍 で 、　No　 2の 急 性 期2回 目で

はKarp株 でIgM　 320倍 、　IgG　160倍 、　No　 3で はIgM

20倍 、IgG20～40倍 で あ っ た 。　No　 l、No　 3で は若 干

の 抗 体 が 認 め ら れ る が 、 感 染 した こ との確 定 に は 至 ら

　 な か っ た 。No　2の2回 目で は 感 染 を示 唆 す る抗 体 上 昇

　 が 認 め られ た 。

3　 遺 伝 子 診 断 で は 、0.tsutsugamushi遺 伝 子 のPCRか

　 ら、3事 例 と も事 例 順 にKarp、 　Kawasaki、 　Karp株 が

検 出 され 感 染 した こ とが 確 定 さ れ た 。

Ⅴ.考 察

　発生状況では、地域的に八戸、上十三での報告数が多

い ものの、県内全地域か ら報告があ り、県内全域にO.

tsutsugamushiは 分布 し、感染する危険性が推察 される。

血清診断は従来から行われているが3)、発病初期段階の

抗体産生前や抗体価の低い場合には判定が困難であり、

確定にはペア血清 による有意差の確認が必要である。

PCR法 による遺伝子検出は、抗体産生あるいは抗体価が

低い方が検出され、発病初期の段階での確定にはPCR法

は有効であり、また、治療面において も早期診断は有用

である、今後、本疾病において血清診断法 と併用するこ

とが望 まれるところである。
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