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要約 子牛の呼吸器病は酪農場や肉牛飼養農場で問題となっている．呼吸器病の治療では，抗菌

剤の投与が行われるが，抗菌剤の選択は獣医師の主観的な判断に基づくことが多い．そのため，子牛の

飼養目的や農場の規模により，抗菌剤の使用方針，使用頻度あるいは菌の薬剤感受性は異なることが推

察される．本研究では， l診療所が管轄する地域の酪農場と肉牛飼養農場において，臨床的に呼吸器病

の症状を呈した子牛から鼻腔スワブを採取し呼吸器病の主要な原因菌である Pasteurellamultocida, 

Mannheimia haemolyticaおよびMycoplasma属を分離して，抗菌剤 13種類 （ペニシリン G:PCG，ア

ンピシリン ABPC，セファゾリン・ CEZ，セフロキシム目 CXM，オキシテトラサイクリン ・OTC,

カナマイシン ・KM，スルフ ァメ トキサザール・トリメトプリム合剤： ST，タイロシン TS，フロル

フェニコール： FF，マルボフロキサシン MBFX，ダノフロキサシン DNFX，オルピフロキサシ

ン： OBFXおよびエンロフロキサシン ERFX）に対する薬剤感受性をディスク拡散法により調べた．

P. multocidaは全体の50.9% 014/224), M. haemoかticaは17.0% (38/224), Mycoplasma属は68.3%
(153/224）の鼻腔スワブから検出された．子牛の飼養目的別に比較すると，菌によっては肉牛飼養農

場に比べて酪農場で、耐性菌の検出率が有意に高い抗菌剤が認められた （P.multocidaに対する PCG,

ABPC, KM. STおよびAかcoplasma属に対する FF）.また，酪農場の飼養規模別に比較すると，中

小規模酪農場に比べて大規模酪農場で耐性菌の検出率が有意に高い抗菌剤が認められた （P.multocida 

に対する OTC,M. haemolyticaに対する KM,STおよび Mycoρlasma属に対するOTC,KM, FF, 

MBFX, DNFX, OBFX. ERFX). 一方，大規模酪農場に比べて中小規模酪農場で耐性菌の検出率が

高い抗菌剤も認められた （P.multocidaに対する KM,ST, FF). 一般的に，耐性菌の出現率と抗菌

剤の使用頻度の聞には相関関係があり，呼吸器病に対して抗菌剤を使用する場合は， 牛群の薬剤感受性

を調べ，抗菌剤の使用方針を定めた上で，定期的に再評価する必要がある

一一キーワード・子牛， 呼吸器病，薬剤感受性，飼養目的，飼養規模

はじめに

子牛の呼吸器病は酪農場および肉牛飼養農場で問題と

なっている［l]. 特に近年は飼養規模拡大に伴い，群飼

育されることが多くなっており，過密な群飼育によるス

トレスは呼吸器病の誘囚となる［1, 2]. 呼吸器病に関連

する損失として，生後90日間に呼吸器病に擢患した経

ー一産業動物臨床医誌 9(4): 153-159, 2018 

験を持つ育成牛は，擢患しなかった牛と比較して，分娩

前に死亡する割合が2倍以上に高く なり，初産時の月齢

が高くなることが報告されている ［3,4]. 

牛の呼吸器病の原因となる細菌の中でも特に重要

で，分離頻度の高いものがPasteurellamultocida (P. 

multocida), Mannheimia haemolytica (M. haemolytica) 

・1・ 連絡責任者 i倉木孝弘（帯広畜産大学 グローパルアグロメディシン研究センター 獣医学研究部門）
〒0808555 北海道帯広市稲田町西2線 11 ft 0155 49-5897 FAX 0155 49 5759 
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畜診療課の獣医師が呼吸器病と診断した7日齢から 6カ

月齢のホルスタイン種224頭 （雄 51頭，雌 156頭），交

雑種 11頭および黒毛和種6頭から鼻腔スワブを採取し

細菌学的検査に供したこれらの子牛は，10酪農場お

よび6肉牛飼養農場にて飼養されていた．供試農場の概

要を表lに示した なお，調査の対象とした農場では，

他の診療機関による診察ならびに投薬指示に基づき治療

が行われた子牛が含まれており，各農場における実際の

呼吸器病発生率および採材時点における過去の抗菌剤使

用履歴を調べることはできなかった 細菌学的検査は

道東臨床検査センターに依頼し分離対象は一般細菌

およびAかcoplasrnα属とした 一般細菌の分離には羊血

液寒天培地（日本ベク トン・ デイッキンソン，東京），

Aかcoplasma属の分離にはマイコプラズマ平板培地 （日

本ベクトン・デイツキンソン）を用いた Mycoplasma

属の同定は行わなかった．

薬剤感受性試験は， P.multocida, M. haemolyticaお

よびMycoplasma属を対象にセンシディスク（日本ベク

トン・デイッキンソン）を用い，ディスク拡散法（Kirby-

Bauer法）により行った供試薬剤は，診療所で日常

的に使用されている抗菌剤 13種 （ペニシリン；PCG,

アンピシリン ；ABPC，セファゾリン； CEZ，セフロキ

オキシテトラサイク リン； OTC. カナマシム ，CXM,

イシン ，KM,

およびマイコプラズマ属 （Mycoρlasma属）である ［5].

これらの細菌性呼吸器病の治療には各種抗菌剤が用いら

抗菌剤の選択には，対象となる牛群において分離

された菌種および薬剤感受性試験結果を考慮して選択す

ることが推奨されている［6］.細菌性肺炎の原因菌は，

健康な子牛の鼻腔粘膜にも常在しているため，鼻腔スワ

ブから分離される細菌の薬剤感受性は，抗菌剤を選択す

る際の良い指標となる［7]. しかし臨床現場では採材

の手間や検査費用などの理由により，病原菌の検索や薬

剤感受性試験は必ずしも行われておらず，抗菌剤の選択

は獣医師の主観的な判断に基づくことが多い そのた

め，獣医師により抗菌剤の使用方針や使用頻度が，

に農場により原因菌の薬剤感受性が異なると推察され

また，子牛の飼養目的や農場の規模は感染症発生，

抗菌剤使用状況と関連し，薬剤感受性にも影響を及ぼす

可能性が高いことから， これらについて調査することは

農場の管理指針や治療方針構築に有用である

本研究では， l診療所が管轄する地域の酪農場と肉牛

飼養農場において呼吸器病と診断された6カ月齢以下

の子牛から採取した鼻腔スワブ検体を用いて，ディス

ク拡昔文法によ りP.multocida, M. haemolyticaおよび

Aかcoplasma属に対する薬剤l感受性を調べ，子牛の飼養

目的（乳牛 vs.肉牛）や飼養頭数の規模毎にまとめたの

その概要を報告する．

さら

れる。

る。

スルファメトキサザール・トリメトプリで

フロlレフェニコ － ）レ，

ダノフロキサシン；

ム合剤； ST,タイロシン； TS.

マルボフロキサシン；MBFX.

オルピフロキサシン， OBFX,

FF 材料および方法

2015年 4月～2017年3月に 士幌町農業協同組合家 エンロフロキサDNFX, 

供試農場の概要表 1

ワクチンの接種 （料子Ljニの飼養規模（1カ月間の概数）

H前乳期の 両院L後の
導入頭数 導入頭数
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※妊娠母牛および子牛に対する牛呼吸器病ワクチン（注射用）の使用 。 調査期間中に全部の牛に接稜した 0 
ム 診療所の記録および農家へのヒア リングからは接種状況を機認できなかった
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ベン →ロボット

ハッチ

ハァチ → ロボァ ト

ハッチ→ロボッ ト

ハッチ →ロポァ ト
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搾章L
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搾乳



シン ；ERFX）であり， CLSI基準に基づき耐性と判断

された検体を耐性菌と定義した．

検体は農場ごとに，酪農場（10農場）と肉牛飼養農

場（6農場）に分類し酪農場は年間分娩頭数が1,000

頭以上の大規模酪農場（2農場）と年間分娩頭数が300

頭未満の中小規模酪農場（8農場）に細分した 統計解

析はx2検定を用い，危険率5%未満を有意な差と判定
した

結果

分離菌の薬剤感受性

全体の 17.0% (38/224）の農場では菌が検出されな

かった P.multocidaが全体の 50.9%(114/224), M. 

haemolyticaが17.0%(38/224) , A⑪coplasma属が68.3%

(153/224）の農場で検出された 全体の49.1% (110/224) 

の農場では2菌種以上が分離された.3菌種に対する薬

剤感受性試験の結果を表l～3に示した P. multocida 

では， OTC(66.7%), KM (66.7%）およびTS(71.9%) 

に対する耐性菌の検出率が50%を超えた． 一方，セファ

ロスポリン系抗菌剤である CEZ(3.5%), CXM (0%) 

に対する耐性菌の検出率は低かった.M. haemolyticaで

は， PCG(50.0%), ABPC (50.0%), KM (57.9%), ST 

(52.6%）およびTS(78.9%）に対する耐性菌の検出率が

50%を超えた.P. multocidαと同様にλよhaemolytica

では，セファロスポリン系抗菌剤（CEZ.CXM）に対

する耐性菌は検出きれなかった A⑪coplasma属に関し

ては， PCG, ABPC, CEZ, CXMおよびSTに対する

耐性菌の検出率が100%であった また， OTC(51.6%) 

およびKM(48.4%）の他，ニューキノロン系抗菌剤で

ある MBFX(38.6%), DNFX (40.5%). OBFX (40.5%) 

およびERFX(40.5%）に対する耐性菌の検出率も高

かった

酪農場および肉牛飼養農場における分離菌の薬剤感受性

P. multocidaでは，肉牛飼養農場に比べて酪農場にお

いて， PCG(42.4% vs. 16.7%, p=0.003), ABPC (42.4% 

vs. 16.7%，ρ＝0.003), KM (74.2% vs. 56.3%，ρ＝0.044) 

およびST(50.0% vs. 29.2%，ρ＝0.026）に対する耐性

表2 大規模酪農場，中小規模酪農場および肉牛飼養農場において，呼吸器病を発症した子牛の鼻腔スワブから分離さ

れた Pasteurellamultocidaの抗菌剤に対する薬剤感受性

牧場
検体数菌検出数菌検出率 薬剤耐性菌の検出率 （%）
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異符4引IIJにイi店、六’あり（aVS. b , X VS. y pく005) PCG，ペニシリンG,ABPC，アンピシリン， CEZ，セファゾリン， CXM，セフロキシム，OTC,
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MBFX，マルポフロキサシン DNFX，ダノ フロキサシン OBFX，オルピフロキサシン。ERFX，エンロフロキサシン
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表3.大規模酪農場，中小規模酪農場および肉牛飼養農場において，呼吸器病を発症した子牛の鼻腔スワブから分離さ

れた Mannheimiahaemolyticaの抗菌剤に対する薬剤感受性

検体数菌検出数菌検出率 薬剤耐性菌の検出率（%）

(n) (n) (%) PCG ABPC CEZ CXM OTC KM ST TS FF MBFX DNFX OBFX ERFX 
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表4.大規模酪農場，中小規模酪農場および肉牛飼養農場において 呼吸器病を発症した子牛の鼻腔スワブから分離さ

れたMycaρ／asma属の抗菌剤に対する薬剤感受性

検体数菌検出数菌検出率 薬剤耐性菌の検出率（%）

(n) (n) (%) PCG ABPC CEZ CXM OTC KM ST TS FF MBFX DNFX OBFX ERFX 
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菌の検出率が高かった．また，酪農場でのみDNFX

(7.6%). OBFX (7.6%）およびERFX(7.6%）に対する

耐性菌が検出された.M. haemolyticaについては，すべ

ての抗菌剤において，酪農場と肉牛飼養農場の聞に有意

な差は認められなかったが P.multocidaと同様に，酪

農場でのみニューキノロン系に対する耐性菌が検出され

た （MBFX. 15.4%, DNFX : 11.5%. OBFX : 11.5%. 

ERFX ・ 11.5%) Mycoplasma属については， FFに対

する耐性菌の検出率が肉牛飼養農場と比較して酪農場で

有意に高かった（14.9%vs. 1.9%，ρ＝0.013). 

酪農場の飼養規模別にみた分離菌の薬剤感受性

P. multocidaは，OTCに対する耐性菌の検出率が

中小規模酪農場に比べて大規模酪農場で有意に高かっ

た（82.2%vs. 47.4%，ρ＝0.004). 一 方， KM(60.7% vs. 

84.2%，ρ＝0.031). ST (25.0% vs. 68.4%，ρ＜0.001）お よ

びFF(3.6% vs. 34.2%. p=0.003）に対する耐性菌の検

出率は，大規模酪農場と比べて中小規模酪農場で有意

に高かった M.haemolyticaは，大規模酪農場および

中小規模酪農場の問で有意な差は認められなかった．

Mycoplasma属では， OTC.KM. FF. MBFX. DNFX. 

OBFXおよ びERFXに対する耐性菌の検出率が中小規

模酪農場と比較し大規模酪農場で、有意に高かった（OTC：・

64.6% vs 37.7%，ρ＝0.003 . KM : 83.3% vs 24.5%. 

ρ＝0.003 . FF . 27.1 % vs 3.8%，ρ＝0.001 ; MBFX : 

50.0% vs 22.6%，ρ＝0.004 : DNFX・54.2%vs 24.5%, 

ρ＝0.002 . OBFX . 54.2% vs 24.5%. p=0.002 ERFX : 

54.2% vs 24.5%，ρ＝0.002). 

考察

加藤らは， 肺炎擢患牛の鼻腔ス ワブを調べ， 42.6%

でP.multocidaが， 14.8%でP haemolytica （現 ：M

haemolytica）が検出されたと報告している［8］. また，

上村らは子牛の鼻腔スワブを調べ， 75.3%のサンプルか

らAのcoplasmasppが検出されたと報告している［9].
加藤らは，健康牛に対しでも同様の調査を行ってお

り，P.multocidaが76.0%,M. haemolyticaが20.5%.

Mycoplasma bovisが37.5%のサンプルから検出された

と報告している口OJ.加藤らはこの中で主要な牛呼吸

器病原因菌は健康牛の上部気道内に常在しているため，

検山蔀にほとんど差が見られなかったと考察している

我々の研究ではP.multocidaが50.9%,M. haemolyticα 

が17.0%.1¥⑪coρlasma属が68.3%であり，過去の報告

に類似する結果となった．

一般的に1f1j;J"性菌の出現率と抗菌剤の使用頻度の聞には

相｜剥｜則係がある と考えられている［11].Magstadtsら

[12］は，過去に使用された抗菌剤が菌の薬剤感受性に

影響を与えることを報告している．本研究では， 採材時

までの子牛の病歴や治療歴を追跡、して調査することがで

きなかったため，過去に使用された抗菌剤と薬剤感受性

の関連性を明らかにすることはできなかった．また，供

試牛は無作為に選抜されており， 他の診療機関により，

抗菌剤の投与がすでに行われている個体も含まれてい

た 薬剤感受性の実態を正確に把握するためには，各農

場における呼吸器病の発生率や抗菌剤使用履歴を詳細に

調査するとともに，抗菌剤の使用履歴がない個体を選抜

して調べる必要があると考えられた

P. multocidaおよびM.haemolyticαは，セファロス

ポリン系に対し感受性であり過去の報告［8,13. 14] 

と一致した. Esakiら 日3］は，M.haemolyticaのチル

ミコシンに対する耐性は確認されなかったと報告して

いる 本研究では，マクロライド系のTSに関して， P.

multocida (71.9%）およびM.haemolytica (78.9%）で

耐性菌が多く検出された．マイコプラズ、マでは， TSに

対する耐性菌の検出率は8.5%と低かったが，ニューキ

ノロン系に対する耐性菌の検出率が他の菌種に比べて高

かった（38.6～ 40.5%).3菌種に対して低い耐性菌の検

出率を示していた抗菌剤はFFのみであったが，FFもM.

haemolyticaに対しては 13.2%で耐性が認められた こ

れらのことから，過去の報告［6,15］が推奨しているよ

うに，抗菌剤は牛群から分離された病原微生物，および

その薬剤感受性に基づいて治療する必要性があることが

再確認された．鼻腔スワブによって分離される菌は肺の

病態を反映していることが示されており， 鼻腔スワブに

よる薬剤感受性検査は牛群の治療方針を決める際に有用

な情報となるであろう［6].

酪農場と肉牛飼養農場の比較では， 酪農場において

耐性菌の検出率が高い抗菌剤 （P.multocidaに対する

PCG. ABPC. KMおよびST.Mycaρlasmα属に対する

FF）が確認された．耐性菌の検出率と抗菌剤の使用頻

度の聞には相関関係があるため［11］，酪農場における

これらの抗菌剤の使用頻度が高かったものと推察される

が，その要因については不明である 肉牛飼養農場6戸

のうち5戸は導入牛を扱っている．導入に伴う子牛の輸

送は，子牛にス トレスを与え，呼吸器病の発生リスクを

高める [16]. 一方，酪農場では，子牛の呼吸器病や消

化器病などの感染症以外にも， 母牛の臨床型乳房炎や乾

乳期治療，蹄病や繁殖障害の治療で抗菌剤を使用する場

面が多い [17］.各農場が抱える背景と抗菌剤！の使用状

況が耐性菌の発生に影響を与えるのであろう．

本研究において， Mycoplasmα属のニューキノロン系

に対する耐性菌の検出率が38.6～ 40.5%と，過去の報

告と同様 [15］か，やや高かった口8]. ニューキノ ロ

ン系に耐性を示すMycoplasmaは，大規模酪農場でより

-157-



多く検出されたが，大規模酪農場開でも検出率に違いが

みられた. 1軒の大規模酪農場 （L2）では， MBFX.

DNFX. OBFX および ERFX に対－して 91.3% とゴ~常－に

高い確率で耐性菌が検出された 米国で行われた調査で

は，子牛の呼吸器病の初期治療に使用する抗菌剤の種類

が，牛群のサイズにより異なることが報告されているこ

とから日9］，このJ長場ではニューキノロン系抗菌剤の

使用頻度が高い可能性がある．また，牛群のサイズが大

きくなるにつれて，離乳後の子牛の呼吸器病の発生率が

高くなることが報告されている口9].

｜時乳ロボットの使用が呼吸器病の発生率増加に関連

していることが報告されている［20］.本研究を実施し

た16戸の農場のうち， 12戸でJI甫乳ロポットを使用して

おり，呼吸器病の発生リスクが高い農場であることが推

察された． また，前述したが，肉牛飼養農場における

子牛の導入は呼吸器病の発生リスクを l高める［16］.呼

吸器病の発生リスクが高い民場では，牛呼吸器病症候群

(Bovine Respiratory Disease Complex）のヲ｜き金とな

るウイルス感染症に対するワクチネーションプログラム

なと疾病予防に重点を置いた積極的な対策を講じる必

要性があると考えられた 加藤らはニューキノロン系抗

菌剤の使用を 2年間休止とすることで感受性が回復した

と報告している [15］。牛における抗菌剤の使用ガイド

ライン ［21］にもあるように，ニューキノロン系抗菌剤

は第一選択薬として使用するべきではない ニューキノ

ロン系抗菌剤の最終選択薬としての使用を徹底すること

が，耐性菌の蔓延を予防する上で重要であろう．

呼吸器感染症に対して効果的な治療を継続するために

は，獣医師の責務として，適切な抗菌剤の使用が重要で、

あると考えられる したがって，牛群における呼吸器病

原因菌の薬剤感受性を調べ，抗菌剤の使用方針を定めた

上で，定期的に再評価する必要がある
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Antimicrobial susceptibility of Pasteurella multocida, Mannheimia 
haemolytica and .l¥ゐJCOρlasmaspp. from calves with respiratory 

diseases in dairy and beef farms 

J. Hiasa 1l. H. Tokimitsu 1), T. Aoki z)' 
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ABSTRACT Respiratory diseases in calves are a major concern in both dairy and beef farms. 

Although antibiotics are typically used for the treatment, little research has been conducted to 

investigate the difference in antimicrobial susceptibility among bacteria isolated at dairy and beef 

farms. To this end, nasal swabs were collected from 224 calves with respiratory diseases at dairy 

and beef farms in Shihoro Town (Hokkaido. Japan). Consistent with previous studies, three major 

bacteria, Pasteurella multocida, Mannheimia haemolytica and Mycoplasma spp., were isolated from 

50.9% (114/224). 17 0% (38/224) and 68.3% (153/224) of the calves tested, respectively. Between 

dairy and beef farms, the detection rates of resistant strains of P. multocida against benzylpenicillin 

(PCG), ampicillin (ABPC). kanamycin (KM) and sulfamethoxazole-trimethoprim (ST) and those of 

Aゐ1coplasmaspp. against florfenicol (FF) were significantly higher in dairy farms than in beef farms. 
Between large-scale and small-scale farms, the detection rates of resistant strains of P. multocida 

against oxytetracycline (OTC), those of M. haemolytica against KM and ST and those of Mycoplasma 

spp. against OTC. KM. FF, marbofloxacin. danofloxacin, orbifloxacin and enrofloxacin were significantly 

higher in large-scale farms than in small-scale farms. On the other hand. the detection rates of resistant 

strains of P. multocida against KM, ST and FF were significantly higher in small-scale farms than 

in large-scale farms. These results highlighted that the frequency of antibiotic use, including new 

quinolones. was higher in large-scale farms than in small-scale farms. Since frequent antibiotic use is 

generally associated with drug resistance, periodic monitoring of bacterial profiles and appropriate 

antibiotic use is imperative to maintain the effectiveness of antibiotic therapy against respiratory 

diseases in calves. 
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