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【はじめに】  

豚の代表的な中毒として、硝酸塩中毒、殺鼠剤中毒があげられる。中毒事例は、

時に農場全体に被害を及ぼし、経済的損失が大きくなることがある。 

近年、畜産領域におけるコリスチンの飼料添加が禁止になったこともあり、酸

化亜鉛などの亜鉛化合物の飼料添加が注目されている。酸化亜鉛は文献では、

1500～2500ppm の飼料添加を 2 週間程度行うことで、豚大腸菌症や豚伝染性胃腸

炎に効果があるとされている 1),2),3)。一方、日本飼養標準により亜鉛の中毒量は

2000ppm とされており 4)、現在日本では 2000ppm 以下の濃度で飼料添加している

ことが多い。文献では 2500ppm の飼料添加では中毒の発生はないとされているも

のの、欧米では高濃度の亜鉛を含むスラリーによる土壌汚染が懸念されている

5),6)。 

今回、酸化亜鉛が起因となった中毒事例に遭遇したため、その概要を報告する

7),8)。 

 

【材料及び方法】 

(1) 発生の概要 

・県内の一貫経営農場 

・酸化亜鉛は、離乳後～出荷前まで 2000ppm 飼料添加 

・平成 28 年 9 月～：誤って通常添加量の 4 倍量である 8000ppm の酸化亜鉛を飼

料添加 

・平成 28 年 11 月：軟便が発生 

・平成 29 年 1 月：農場の豚の約 9 割に強い発育不良が発生 

・平成 29 年 4・5 月：各 2 頭、合計 4 頭の病性鑑定を実施 

（2 頭・200 日齢：40kg 2 頭・240 日齢：50kg） 

(2) 微生物学的検査 

①  ウイルス学的検査： 

豚流行性下痢ウイルス（PEDV）・豚伝染性胃腸炎ウイルス（TGEV）・ロタ

ウイルス・豚繁殖呼吸障害症候群ウイルス（PRRSV）・豚サーコウイルス 2

型（PCV2）の遺伝子検査 

②  細菌学的検査： 



 

 

各種臓器・糞便・小腸粘膜を用いた細菌分離検査、マイコプラズマの遺

伝子検査 

(3) 病理組織学的検査 

①  各種臓器及び組織：HE 染色、ジチゾン染色（亜鉛） 

②  膵臓：エラスチカ・ワンギーソン染色（膠原線維・弾性線維）、グリメリ

ウス染色（α細胞）、アルデヒド・フクシン染色（β細胞）、ヘルマン・

ヘレルストローム染色（δ細胞） 

③  腎臓：ロダニン染色（銅） 

(4) 生化学的検査 

肝臓・腎臓・脾臓・心臓・肺・十二指腸について、亜鉛・銅・鉄の含有

量の測定を動物衛生研究部門に依頼した。また対照豚として、1500ppm の

炭酸亜鉛を飼料添加していた豚 4 頭も同様に測定した。有意差比較は t 検

定で実施した。 

 

【結果】  

(1) 剖検： 

共通して、膵臓の萎縮が見られた（図 1、2）。肺の前葉に限局的に肝変

化が見られた。 

  

図 1 (Komatsu et al. JVDI 2020)7)   図 2 (小松ら 日本豚病研究会報 2020)8) 

(2) 微生物学的検査： 

①  ウイルス学的検査：病原ウイルスの遺伝子は検出されなかった。 

②  細菌学的検査：5 月に剖検した 2 頭の肺から Mycoplasma hyorhinis， 

M. hyopneumoniae の遺伝子が検出された。 

(3) 病理組織学的検査： 

膵臓は高度に萎縮し、脂肪織に置換されていた（図 3）。腺房細胞は著減

し導管様細胞が著増しており、これらの細胞は少数のリンパ球浸潤を伴う



 

 

膠原繊維により島状に分断されていた（図 4）。一部の導管細胞内腔には、

壊死した上皮細胞が充満していた（図 4）。膵島細胞は膨化、減数していた。

膵島間質は水腫を呈していた。アルデヒド・フクシン染色で、膵島の大部

分はβ細胞であった（図 5）。また膵島以外の部位でもβ細胞が複数確認さ

れた。グリメリウス染色及びヘルマン・ヘレルストローム染色でα細胞や

δ細胞は膵島内全体に少数確認され、分布の異常が見られた（図 6、7）。

ジチゾン染色では、膵臓を含め各種臓器に赤色の亜鉛顆粒は認められず、

十二指腸管腔にのみ確認された（図 8）。 

ロダニン染色で腎臓に銅は認められなかった。他の臓器では、肺で気管

支周囲リンパ小節の発達が見られた。 

  

        図 3                図 4 

 

  

        図 5                図 6 



 

 

  

        図 7                図 8 

 

(4) 生化学的検査： 

亜鉛（図 9）：症例豚では特に肝臓（788μg/g）腎臓（613μg/g）に高度に

亜鉛が検出され、対照豚（肝臓：158μg/g 腎臓：24.3μg/g）と比較し

て有意に高かった。また文献上の正常値 7)と比較すると、症例豚では、肝

臓・腎臓が有意に高く、心臓（症例豚：16μg/g）は有意に低かった（文

献値；肝臓：82.9μg/g 腎臓：30.7μg/g 心臓：20.7μg/g）。対照豚で

は文献値より肝臓は有意に高く、腎臓・心臓（15.8μg/g）は有意に低か

った。 

 

銅（図 10）：症例豚（肝臓：5.6μg/g 腎臓：165.7μg/g 心臓：2.3μg/g）・

対照豚（肝臓：5.1μg/g 腎臓：5.6μg/g 心臓：1.3μg/g）の含有量の

うち、症例豚の腎臓以外の臓器では、文献値と比較して低く、特に肝臓・

腎臓では有意に低かった（文献値；肝臓：10.6μg/g 腎臓：8.9μg/g 心

臓：4.9μg/g）。一方症例豚の腎臓の銅の値は非常に高く、対照豚・文献

値と比較して有意に高かった。 

 

鉄（図 11）：症例豚の心臓の鉄の含有量（66.9μg/g）は対照豚の心臓（50.5

μg/g）よりも有意に高く、心臓・肝臓（354.1μg/g）・腎臓（76.2μg/g）

の含有量は、文献値よりも有意に高かった（文献値；肝臓：126μg/g 腎

臓：33.2μg/g 心臓：33.7μg/g）。対照豚の腎臓（70.2μg/g）・心臓の

鉄の含有量は、文献値と比較して有意に高かった。 

 



 

 

  

        図 9                図 10 

 

 

        図 11 

 

【まとめ及び考察】 

病理組織学的検査で膵臓に慢性膵炎が見られ、生化学的検査で各種臓器の亜

鉛含有量が高かったことから、本症例を亜鉛中毒と診断した。平成 29 年 8 月

以降に、酸化亜鉛の飼料添加量を 2000ppm に戻したところ、下痢や発育不良は

沈静化した。よって疫学的事実から、原因は 8000ppm という高濃度で、長期に

わたり（離乳後から出荷前まで）飼料添加していた酸化亜鉛であると考えられ

た。 

酸化亜鉛をはじめとした亜鉛化合物は、1500～2000ppm の飼料添加を 2 週間

実施することで離乳後の豚大腸菌症などを抑制すると報告がある。一方で実験

的な亜鉛中毒は、豚 10)、反芻類 11)、マウス 12)、鶏 13)などで報告があるものの、

農場で飼養されている豚での中毒事例はなく、本症例が世界初の報告である。 

本症例の最も大きな特徴は、強い発育不良である。過去の実験的な中毒事例

では、発育不良は認められていない 10)。水鳥で発生した亜鉛中毒の事例 14)では、



 

 

発育不良が認められているが、亜鉛の種類や濃度、暴露期間は不明である。本

症例では平成 29 年 9 月に飼料添加量を増やし、平成 29 年 11 月には軟便や発

育不良が見られていることから、少なくとも 8000ppm の酸化亜鉛の 2 か月間の

投与で、発育不良になる可能性があることが分かった。 

病理組織学的検査では、膵臓の腺房細胞が高度に萎縮していた。これは過去

の亜鉛中毒の事例と同様であり 10)、膵外分泌機能が低下していると思われた。

膵外分泌機能が低下すると、脂肪の吸収が阻害され、脂肪便を伴う発育不良と

なる。本症例も強い発育不良の原因は膵臓の機能低下によるものと推察された。 

一方、過去の文献では膵島の変化は報告されていないが、本症例では膵島細

胞の減数や膨化、分布の異常が認められた。本症例での膵島細胞の変化の理由

の一つとして、高濃度で長期間にわたる亜鉛による膵島の障害が考えられた。

また亜鉛はβ細胞内で、インスリンの合成、貯蔵、分泌に関与していることが

知られている 15)。膵島細胞の減少β細胞は膵島以外に孤在性に存在していたこ

とから、β細胞の再生が早く進んでいる可能性があり、再生速度が速いβ細胞

が膵島内でも多く再生し、それに伴い他の細胞の分布異常が引き起こされた可

能性が考えられた。 

生化学的検査より、症例豚の臓器には亜鉛が非常に高く蓄積していた。一方

で銅の含有量は腎臓で高度であったが、その他の臓器では低値であった。銅は

亜鉛に拮抗的に吸収されるため、一般的に亜鉛を過剰摂取すると銅欠乏となる。

腎臓で銅は高い値であったが、これは腎臓で金属の結合タンパクであるメタロ

チオネインの発現が増え、銅代謝酵素である Atox1 が減少していたためと思わ

れた 16)。また亜鉛過剰投与は、膵臓や肝臓、腎臓でメタロチオネインの発現を

高める報告があり 16),17),18)、結合タンパクの増加がより銅欠乏を助長する。ジ

チゾン染色及びロダニン染色で亜鉛や銅が組織内で検出できなかったのも、メ

タロチオネインの過剰発現のためと推察された。 

また本症例の脾臓・肝臓で鉄が多く蓄積していた。銅欠乏になると赤血球の

スーパーオキシドジスムターゼ（銅依存性酵素）の活性が低くなり 19)、活性酸

素が増加し、細胞膜が不安定となり寿命の低下や溶血を引き起こし 20)、これら

の赤血球は脾臓や肝臓で処理される。本症例での脾臓や肝臓での鉄の高値は、

銅欠乏にともなう溶血を示唆していると考えられた。 

本症例では、非常に高濃度の酸化亜鉛を長期間与えていたために、強い発育

不良が発生した。亜鉛は一般的に毒性が低く、亜鉛中毒はあまり知られていな

い。そのため本症例の原因の特定までに長い期間を要し、経済的被害が拡大し

た。また EU では亜鉛化合物は抗生物質の代替品として使用されてきているが、

近年高濃度の亜鉛による土壌汚染も報告されている 5),21)。さらに高濃度の酸化



 

 

亜鉛の使用により、多剤耐性大腸菌や MRSA が増えると言う報告もある 22),23)。

次の中毒事例を出さないために、また土壌汚染や耐性菌の出現を最小限に抑え

るためにも、適切な使用濃度、使用期間を啓発する必要がある。なお本研究は

The Journal of Veterinary Diagnostic Investigation7)及び日本豚病研究会

報 8)に誌上発表されている。 

最後に、各種検索にご協力、ご助言いただきました国立研究開発法人農業・

食品産業技術総合研究機構動物衛生研究部門の澤田浩先生、山中典子先生及び

芝原友幸先生、北里大学獣医学部獣医学科獣医病理学研究室の小山田敏文先生

に深謝いたします。 
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