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はじめに

2003年 10月初旬に茨城県霞ヶ浦の養殖食用マゴイで原
因不明の大量死亡が発生した（図 1）．検査の結果，大量死
の原因がそれまで日本での発生が知られていなかったコイ
ヘルペスウイルス（koi herpesvirus： KHV）病であるこ
とが判明した 1）．その時点までに既に 600トンを超えるコ
イが死亡していた．その後，養殖場，釣り堀，愛好家の池
ばかりか天然河川・湖沼で発生し大きな問題となっており，
例えば，2004年に琵琶湖で 10万尾，多摩川，鶴見川や九
頭竜川では数千尾，筑後川では数万尾のコイが死亡した．
この病気は 1990年代後半に西ヨーロッパ諸国において観賞
魚であるニシキゴイに発生し，注目されるようになってい
た．アジア地域では 2002年にインドネシアおよび台湾での
発生が報告され，KHVの病害性の強さから日本への侵入が
心配されていたところであった．

ニシキゴイは英語では「koi」や「koi carp」と表記さ
れ，一般のコイ（common carp）とは区別されている．こ
の病気の英名は「koi herpesvirus disease」であり，この
名前からも解るように世界的には KHV病はニシキゴイの
病気として捉えられていた．ニシキゴイは観賞魚であり，
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図１．コイヘルペスウイルス病による養殖コイの大量死
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もちろん生きたまま世界中で取引されている．KHV病は，
その存在が認識されるようになってまたたく間に世界中に
拡大していったが，それは KHV病が観賞魚ニシキゴイの
病気であったためである．

KHV病は，我が国では水資源保護法の輸入防疫対象疾病
ならびに持続的養殖生産確保法に規定された特定疾病に指
定され，輸入および国内の防疫が図られている．一方，動
物流行病の予防および研究の国際機関である国際獣疫事務
局（OIE）の水産動物の重要疾病リストには現在のところ
KHV病は記載されていないが，この病気が観賞魚だけでな
く，日本のように天然水域のマゴイ資源にも影響すること
から，コイを食用とするドイツや東ヨーロッパ諸国を中心
にリストに入れるべきとの提案がなされて，現在検討され
ているところである．

KHV病は魚病としてはその存在が認識されてから日が浅
いため，まだまだ未知な部分が多いが，世界中の研究者が
注目して研究を進めており，いろいろな情報が得られつつ
ある．そこで，本病の最新の知見も含めて，KHV病の概要
を記述する．

KHVと魚類ヘルペスウイルス

KHVは，Hedrickらにより初めて分離され，名付けられ
た 2）．KHVが初めて記載されたこの報告では，分離された
ウイルスが直径 180～ 230nmのエンベロープに囲まれた
20面体で約 100nmのカプシドを有するウイルス粒子であ
ること，細胞核内で増殖することなどの特徴からヘルペス
ウイルス科のウイルスに類似しているとして k o i
herpesvirus（KHV）との名称が提案された．日本で分離さ
れたウイルスの電子顕微鏡観察でもヘルペスウイルスの特
徴が分かる（図 2）．イスラエルの研究グループは，病ゴイ
から分離されたウイルスは DNAゲノムサイズが約 300kbp

と大きいことや，調べたいくつかの遺伝子が他のヘルペス
ウイルスと相同性がないことなどから，ヘルペスウイルス
との名称は適切ではなく，症状から「コイの腎炎・鰓壊死症
ウイルス（carp nephritis and gill necrosis virus（CNGV））」と
の名称を提案し 3），未分類のウイルスとすべきであるとし
た 4）．しかし，最近，Waltzekら 5）は，ヘリカーゼ，DNA
ポリメラーゼ，主要カプシド蛋白質などの遺伝子配列分析
から KHVはヘルペスウイルス科に属すると結論付け，コ
イ科魚類から分離された 3番目のヘルペスウイルスとして
Cyprinid herpesvirus 3（CyHV-3）とした．
国際ウイルス命名委員会の第 7版では，ヘルペスウイ

ルス科には哺乳類，鳥類などのウイルスが 3 つの亜科，
Alphaherpesvirinae, Betaherpesvirunae, Gammaher-
pesvirinaeに分けられ，未分類の属としてアメリカナマズ
のウイルス Channel catfish herpesvirus（IcHV-1）を代表
とする“Ictalurid herpes-like viruses”が記載され，チョ
ウザメ，ウナギ，コイ，キンギョ，ナマズ，ヒラメ，サ
ケなどの魚類由来ヘルペス様ウイルスは同科内の未分類
ウイルスとされている 6）．これら魚類由来ウイルスとカエ
ルのウイルス Ranid herpesvirusは，ヘルペスウイルスの
進化系統樹では 3亜科のウイルスが分かれる以前に大き
な幹として枝分かれし，それぞれ宿主に適応して進化し
たとされ 7），DNAポリメラーゼ遺伝子の解析から，魚類
及びカエルのウイルスをヘルペスウイルス科の新しい亜
科に分類するのが妥当と結論されている（Hedrick，私信）．
日本において報告されたヘルペスウイルスとしては，サ
ケ科魚類由来の Salmonid herpesvirus 2（SalHV-2）8），ウ
ナギ由来の Anguillid herpesvirus 1（AngHV-1）9），コイ科
由来の Cyprinid herpesvirus 1（CyHV-1）10），Cyprinid her-
pesvirus 2（CyHV-2）11）及び今回ここで紹介する KHV
（Cyprinid herpesvirus 3）（CyHV-3），FHV（Flounder
herpesvirus）12）が知られる（表 1）．

a b
図２．コイヘルペスウイルスの電顕写真

ａ，KF-1細で増殖する KHV。核内にヌクレオキャプシドが観察される（矢印）

ｂ，KHVのネガティブ染色像
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KHVは同じコイ科魚類由来の CyHV-1及び-2と遺伝子の
相同性が高く 5），特に KHV（CyHV-3）と CyHV-1では抗
原的な交差性が認められる 13）．稚魚から成魚までのコイに
致死性を示す KHVは，その感染の病理学的特徴は主に鰓
の上皮細胞の増生や壊死であるが 1）（図 3），コイの乳頭腫
から分離された CyHV-1は仔魚にのみ致死的で腫瘍原性を
有し 14），CyHV-2はキンギョの造血器壊死症の原因ウイル
スとして知られ，コイには致死性がないなど，それぞれ宿

主あるいは病態が異なっている．また，感受性の培養細胞
の種類，細胞変成効果もそれぞれ異なっている 15）．KHV
をコイのヒレ由来細胞（KF-1細胞）に接種した場合，合胞
体形成と著しい空胞形成を特徴とする細胞変成効果が観察
される 1）（図 4）．増殖可能な温度は 10-28℃で，30℃以上
では増殖できない 16）．このことは実際に感染コイを 30℃
以上で飼育すると死亡しないことと一致する 3）．

表 2 コイヘルペスウイルス病の世界的発生地域

ヨーロッパ アメリカ アジア アフリカ
英国（1998） 米国（1998） イスラエル（1998） 南アフリカ（2003）
ベルギー（2002） インドネシア（2002）
デンマーク（2002） 中国（2002）
ドイツ（2002） 台湾（2002）
オランダ（2002） 日本（2003）
スイス（2003）
ルクセンブルク（2003）
イタリア（2003）
フランス（2003）
（ ）：コイヘルペスウイルス病の発生が初めて確認された年。
バンコクに事務所がある Network of Aquaculture Centre of Asia-Pacificにより作成され
たコイヘルペスウイルス病の Disease cardより引用。
中国におけるコイヘルペスウイルス病発生の正式な報告はない。

表 1 主な魚類ヘルペスウイルス病

ウイルス名 病名 宿主
Channel catfish herpesvirus (IcHV-1)* アメリカナマズウイルス病 アメリカナマズ
Salmonid herpesvirus 1 (SalHV-1)* サケ科魚ヘルペスウイルス病 ニジマス、スチールヘッド
Salmonid herpesvirus 2 (SalHV-2) サケ科魚ヘルペスウイルス病 サクラマス、ヤマメ、ギンザケ、ニジマス
Cyprinid herpesvirus 1 (CyHV-1) ウイルス性乳頭腫症 コイ
Cyprinid herpesvirus 2 (CyHV-2) ヘルペスウイルス性造血器壊死症 キンギョ
Cyprinid herpesvirus 3 (CyHV-3) (koi herpesvirus) コイヘルペスウイルス病 コイ
Anguillid herpesvirus (AngHV-1) ヘルペスウイルス性鰓弁壊死症 ウナギ
Flounder herpesvirus ウイルス性表皮増生症 ヒラメ

*，日本未侵入

図 3．病魚鰓の組織像

二次鰓弁（矢印）の間が上皮細胞の増生で詰まっている

右下は正常の鰓組織（二次鰓弁の間が空いている）

図４. KF-1 細胞における KHV の CPE

写真中央付近に見られる重度の空胞化が特徴。
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世界および日本における KHV病の発生状況

このウイルスの感染による病気は，ヨーロッパに以前か
らあったとする説が有力であり，論文としての報告は 1998
年に米国とイスラエルで起こったコイの死亡が初めである
が 1），同様な病気がドイツで 1997-1998年に報告されてい
る 17）．さらに，英国では 1996年に同様な病気が記録され，
最近その保存試料から PCRを用いて本ウイルスが検出され
たことから（Way，私信），1996年には KHV病がすでに発
生していたことが明らかとなっている．ニシキゴイの国際
取引により，KHV病が全世界に拡大していったことは述べ
たが，Network of Aquaculture Centre in Asia-Pacificがまと
めたデータによると，既に KHV病はアフリカ大陸まで広
がっている（表 2）．病気の発生はないが，東南アジアの数
カ国で KHVの遺伝子が検出されたとの情報があり，さら
に KHV病が広がっていると考えられる．
日本における KHV病の発生が確認されたのは 2003年 10
月初旬の茨城県霞ヶ浦での発生が最初であるが，霞ヶ浦で
の発生を受けて行われた全国調査の結果，同じ 2003年 5月
に岡山県の天然河川で KHV病が発生していたことが，保
存されていた死亡魚試料の検査で明らかとなった．今のと
ころ，それ以前に KHV病を疑わせるコイの大量死の報告
はなく，日本における KHV病の最初の発生は岡山県にお
けるものと考えられている．しかし，霞ヶ浦と岡山県河川
での KHV病の発生の関連は不明である．霞ヶ浦は養殖コ
イの一大産地で，日本の食用コイ養殖生産の約半分，5,000
トンを生産していた．霞ヶ浦での KHV病発生が確定した
のが 11月であり，死亡が始まってから約 1ヶ月の間，KHV
に感染していることを知らずに，全国各地に食用あるいは
一般河川・湖沼への放流用に活魚としてかなりの尾数が出
荷された．そのため，11月には各地で KHV病の発生が報
告され，発生地域は 2003年末までに 23都府県に及んだ．
KHVの増殖温度特性のため，低水温となる冬期には KHV
病は治まりをみせたが，水温が上昇してきた 2004年 4月末
頃から再び KHV病禍が吹き荒れた．そして 2004年末まで
に四国 4県，広島県，山口県，長崎県および沖縄県を除い
た 39都道府県にまで KHVが拡がった．2004年に初めて
KHVが確認された地域の多くは，前年に霞ヶ浦から KHV
に感染したコイが持ち込まれた可能性が高い．2004年後半
からは日本においても鑑賞用コイの取引による感染の拡大
が疑われる例が増えている．2005年 4月には長崎県，5月
には徳島県および広島県でも KHV病の発生があり，現在
までに KHV病の発生が確認された都道府県は 42に上って
いる．
アメリカ，イスラエル及び日本で分離された KHV株の

ゲノム DNA全塩基配列 295kbpがすでに決定されており
（青木ら，未公表データ），推定されるアミノ酸配列の相同
性はアメリカ株とイスラエル株では 99.91％，アメリカ株

と日本株では 99.19％，イスラエル株と日本株では 99.33％
であった．このように相同性が非常に高く，ほぼ同じ株と
考えられるほどに変異がない．Giladらも指摘しているが，
KHV病がいかに急速に全世界に拡大していったかがこの数
字からも窺える．しかし，全体からみるとわずかな部分で
あるが，塩基配列に変異のある部分で比較すると，イスラ
エルを含む欧米由来株は 5つのタイプに，アジア由来株で
は 2つに分けることができた（栗田，未発表データ）．興味
あることに，欧米由来株とアジア由来株のタイプ間には共
通したものが見つからないことから，欧米の KHVとアジ
アの KHVとの関連は不明である．日本国内で検出された
KHV はまったく同じタイプであるため，国内における
KHVの拡散についての情報は得られていない．

KHV病の特徴・診断

KHV病はコイ（Cyprinus carpio）のみに発生し，近縁
のキンギョでさえも感染することはなく，またウイルスの
キャリヤーにもならない 18）．他の魚類ウイルスと同様，
KHVも水を介して感染する．すなわち，病魚との同居，病
魚の飼育水の導入，バケツや網などの養殖資材によっても
簡単に感染が拡大する．ウイルス液への浸漬感染でも容易
に感染が成立し，注射による感染と比較しても死亡するま
での日数や日間死亡率・累積死亡率に差はなく 18），さらに，
KHVの病変が鰓や体表で顕著であることから，KHVの感
染部位は鰓や体表の上皮細胞と考えられる．病魚は元気な
く泳ぎ，外観症状としては目の落ち込み，鰓の粘液過多・
ビラン・壊死が特徴的で（図 5），内臓には顕著な病変は認
められない．鰓の異常が高率に認められるが，100％では
なく，KHV病の真の死因は不明である．死亡率は高く，養
殖場などのように飼育密度が高い場合には全滅することも
ある．
魚類は変温動物であることから，一般に病気の発生には

水温が大きく影響する．KHVの増殖温度特性から，KHV

図５．KHV 病魚コイ

目の落ち込みと鰓の壊死が認められる



149pp.145–152，2005〕

病の好適発生水温は 18～ 23℃であり，温度変化がなけれ
ば 13℃以下，28℃を超えると発症しない．ただ，現実に
は昼夜で水温の変動があることから，もう少し低温や高温
でも発症することもある

KHVの分離には KF-1細胞やコイの脳由来株化細胞 CCB
細胞が用いられるが，分離は必ずしも容易ではない．感染
実験により死亡した個体からでさえ，分離できない場合も
ある．分離が容易でないこともあり，KHV病の診断は上記
の疫学情報（水温，コイだけの死亡など）や症状に加え，
PCR法による KHV遺伝子の検出に依っている．現在，日
本では持続的養殖生産確保法の病性鑑定指針に従って，まず
各都道府県の水産試験場等が疫学情報，症状及び PCR法 19）

により一次診断を実施し，必要に応じて独立行政法人水産
総合研究センター養殖研究所が 2種類の PCR法 19,20）で確
定診断を実施している．

KHV病対策

KHV病を実験的に発病させたコイを 30℃以上で飼育す
ると回復することから，30℃以上での飼育は治療法として
効果があると考えられている．しかし，完全に KHVがコ
イ体内から排除されるかは不明であり，キャリヤーとなる
可能性は大きい．実際，30℃飼育で回復後，水温を KHV
発生の好適水温まで下げると再発したという報告もある
（福田，未発表データ）．これは，回復したコイがキャリヤ
ーになっていたことを示すデータであり，このようなコイ
を他所へ移動させると，KHV病を広げる結果となるだろ
う．どの程度の飼育水温で，どの程度の期間飼育すること
でキャリヤーとならないかを検討する必要がある．水温が
13℃以下になると KHV病での死亡はないが，かなりの時
間が経った後でも，水温を上げると発症することが判って
いる．例えば，2004年 7月に北海道で KHV病が発生した
湖では，前年 10月に霞ヶ浦のコイが放流されており，その
放流から実に 9ヶ月後に KHV病が発生したことになる．低
水温のため冬期には KHV病が発生しなかったわけである

が，低水温ではコイは免疫を獲得することはできず，低水
温による治療は成立しないと考えられる．
ワクチンに関してはイスラエルの研究グループにより検

討されており 3），その結果，不活化ワクチンでは効果は低
く，生ワクチンが有効であることが報告されている．しか
し，高水温飼育による治癒魚と同様に，ワクチン処理魚が
キャリヤーとなる可能性も十分に考えられる．また，ニシ
キゴイの国際的流通では KHVの未感染魚が推奨されてお
り，ワクチン接種による抗体産生により，感染耐過魚との
区別ができなくなるという問題もあることから，現在のと
ころ，どの国も基本的にはワクチンを積極的に導入はして
いない．しかし，食用コイ養殖の場合は事情が異なる．
2004年に霞ヶ浦でコイの試験飼育をしたところ，予想通り
KHV病が発生した．このままでは霞ヶ浦でのコイ養殖の再
開は困難だといわざるを得ない．このように KHVが存在
する水域で養殖を行うためには，ワクチンによる予防は重
要な課題となる．現在，日本においてもいくつかの研究機
関でワクチンの開発に取り組んでおり，成果が待たれている．

2004年 9月以降，水温の条件は KHV病の発生に好適で
あったにもかかわらず，新たな天然水域での発生がかなり
減少した．KHV病の発生後，各都道府県では法令に従い病
魚の処分や移動禁止を行った．その効果が現れてきたもの
と考えている．日本における魚類の防疫制度には，輸入防
疫としては水産資源保護法，国内防疫としては持続的養殖
生産確保法が制定されている．水産資源保護法で指定され
ている水産養殖用種苗を輸入する際には，輸入防疫対象疾
病に関する衛生証明書が必要となる．また，持続的養殖生
産確保法では「国内における発生が確認されておらず，又
は国内の一部のみに発生している養殖水産動植物の伝染性
疾病であって，まん延した場合に養殖水産動植物に重大な
損害を与えるおそれがあるもの」を特性疾病として農林水
産省令で定めている（表 3）．特定疾病が発生し，または発
生が疑われた場合には都道府県知事は当該動植物の処分，
移動の制限・禁止，養殖資材の消毒を命令することができ

表 3 特定疾病に指定されている伝染性疾病

水産動植物 伝染性疾病
コイ科魚 コイ春ウイルス血症 *

コイヘルペスウイルス病 *
サケ科魚 ウイルス性出血性敗血症 *

流行性造血器壊死症 *
ピシリケッチア症
レッドマウス症

クルマエビ属のエビ類 バキュロウイルス・ペナエイによる感染症 *
モノドン型バキュロウイルスによる感染症 *
イエローヘッド病 *
伝染性皮下・造血器壊死症 *

*、ウイルス性疾病
水産資源保護法ではこれらの疾病に加えクルマエビ急性ウイルス血症も指定されている。
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る．KHV病も特定疾病に指定されており，病魚の処分や移
動禁止が実施された．完全な治療法がない現状では，キャ
リヤーを含め病魚の移動制限・禁止や処分，排水の消毒が，
KHVの存在しない場所（養殖場や天然水域）への KHV病
の拡大を阻止する最良の方法であると考えられる．

おわりに

日本人とコイとの関わりは古く，紀元 100年頃に池のコ
イを鑑賞したという古事がある．日本国中どこへ行っても
コイのいないところはない．各地の小京都と呼ばれるよう
な歴史のある町の水路や有名な神社・お寺の池で泳ぐニシ
キゴイは，行き交う人々の心を和ませてくれる．畜肉を食
べなかった頃には，内陸部の人々にとってはコイは重要な
タンパク源であったことは想像に難くない．KHVが人間に
とってまったく無害であるにもかかわらず，KHV病の発生
がテレビ，新聞などの報道機関で広く取り上げられた．改
めて，日本人とコイとの関わりの深さを感じさせられた．
特定疾病には KHV病に加え，コイ春ウイルス血症（SVC）
も指定されている．コイにとっては SVCはもう一つの大き
な脅威である．KHV病の発生を受け，国では水産防疫体制
の見直しを図り，水産資源保護法と持続的養殖生産確保法
の一部が改正され近々施行される．この改正により，防疫
対策がより確かなものとなり，SVCを始め海外からの新た
な疾病の侵入ならびに国内でのまん延の危険性が大幅に減
少することと期待している．
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Koi herpesvirus (KHV) disease emerged at the late 1990s, and has rapidly spread to the world. In Japan,
KHV disease first occurred at October 2003. The disease resulted in mass mortality of wild carp as well
as cultured carp. Until now, KHV-infected carp were found in 42 out of 47 prefectures in Japan. Only carp
Cyprinus carpio is susceptible to KHV, while goldfish, closely-related species to carp, is not. The
affected carp swim lethargically. Sunken eyes and gill necrosis are frequently noticed, but no marked
internal signs are observed. Optimal water temperature for the disease is 18-23℃. Under 13℃ or
over 28℃ , no death occurs. Keep at over 30℃ cures KHV disease, but can make the fish latent
carriers. Because the fish do not get acquired immunity against KHV disease under low water
temperature, the disease recurs with increase of water temperature. Isolation of KHV is difficult.
KHV disease is diagnosed through epidemiological investigation, disease signs and PCR detection of KHV
DNA. Vaccine development is ongoing for restart of culturing carp at KHV-contaminated places.




