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要　約
摂取する飼料成分により，家畜の体内の脂質動態や内分泌動態が影響を受けることが報告されている。しかしながら，

反芻動物において飼料成分，特に飼料中タンパク質含量の相違が血漿胆汁酸濃度の日内変動へ与える報告はほとんどな
い。本研究は，タンパク質摂取量がヒツジの血中胆汁酸濃度および血中脂質成分に与える影響を検討することを目的と
した。低タンパク質飼料給与区（LP 区）は，高タンパク質給与区（HP 区）に比べて血漿胆汁酸濃度が常に高い値を
示した。また，血漿胆汁酸濃度は HP 区においてはほとんど変動しないのに対し，LP 区においては採食後 15 時間以降
に上昇が確認された。一方，血漿トリグリセリド濃度は，LP 区においては採食時間に関わらずほとんど変動を示さな
いが，HP 区においては採食後 11 時間から上昇が認められた。血漿コレステロール濃度は両区とも採食時間に関わら
ずほぼ一定の値で推移し，LP 区では HP 区に比べて常に高い値を示した。以上より，タンパク質摂取量により血漿胆
汁酸濃度が変動することが示され，それにより血漿脂質成分が影響を受けることが示唆された。本研究の結果は，現在
まで飼養管理技術の分野において，あまり注目されていなかった血中胆汁酸濃度を体内の栄養状態に与える効果の指標
に加えることで，飼養効率向上に役立つことが期待される。
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緒　言

　反芻動物は，単胃動物とは消化管の構造が異なり，複
胃を有している。特に第一胃および第二胃には微生物が
多く共生しており，微生物がセルロースやヘミセルロー
スを揮発性脂肪酸（VFA）に分解することで，反芻動
物はこれを吸収し，エネルギー源としている。また，ホ
ルモン分泌を制御すると考えられている VFA は，飼料
成分により発酵パターンが影響を受け，そのルーメン内
濃度も大きく変動することが知られている。特に，脂質
代謝やインスリン分泌に関与するセロトニンやグレリン

といった消化管ホルモンは，摂取する飼料成分により分
泌動態が異なることが報告されている。腸管からのセロ
トニン分泌は，短鎖脂肪酸や各種アミノ酸により誘導さ
れ，血中グレリン濃度は高脂肪食や高タンパク質給与に
よっても変動する（Lee ら , 2002; Fukumoto ら , 2003;  
Greenman ら , 2004; Kidd ら , 2008; Takahashi ら , 2008;  
高橋ら , 2009）。したがって，摂取する栄養成分の相違が，
内分泌動態やそれに伴う体内の脂質動態に著しく影響を
与えていると考えられている。
　摂食による刺激により胆嚢から十二指腸に放出される
胆汁酸は，摂取した脂質をミセル化し，脂質の吸収を助
ける役割を持つことが古くから知られている。また，胆
汁酸の腸肝循環は高脂肪食摂取時だけでなく，高植物性
タンパク質食摂取時においても大きく変動することが報
告されている（大菅 , 1972; 伊吹ら , 1988; 藤本 , 1989）。
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近年，胆汁酸のレセプターが消化管以外の組織でも広く
分布しており，従来の作用以外に胆汁酸の新しい作用が
発見され，胆汁酸は血漿トリグリセリド濃度の低下や
エネルギー代謝亢進を誘導し，体内の脂質代謝の恒常
性に深い関係を持つと考えられている（Watanabe ら , 
2004; Watanabe ら , 2006; Zhang ら , 2006）。加えて，消
化管ホルモンであるセロトニンやグレリンが血中胆汁
酸濃度に影響を与えることも報告されていることから

（Watanabe ら , 2010; Roberts ら , 2011），摂取する飼料
成分が胆汁酸分泌や体内の胆汁酸動態を制御し，血中脂
質成分にも影響を与えていることが推測される。
　しかしながら，反芻動物においては飼料成分，特に高
タンパク質摂取が血中胆汁酸濃度の日内変動に与える影
響についての報告はほとんどない。よって本研究では，
飼料中脂質による影響を取り除くために飼料中粗脂肪含
量を一定にした飼料を用い，飼料中タンパク質含量がヒ
ツジの血中胆汁酸濃度および血中脂質成分に与える影響
を解析した。

材料および方法

　本研究における動物実験は，東北大学動物実験委員会
の承認を得て実施した。

１．供試動物
　去勢雄成ヒツジ（49.3±1.8kg）5 頭を低タンパク質飼料区

（LP 区）および高タンパク質飼料区（HP 区）の順に各 2
週間の飼養を行い，最終日に調査した。飼料給与は，両
区とも 1 日 1 回とし，鉱塩および飲水は自由摂取とした。
LP 区は 1 度の飼料給与当たり大麦 250g，トウモロコシ
185g，チモシー乾草 140g を与え，HP 区は 1 度の飼料給
与当たり大豆ミール 435g，チモシー乾草 140g を与えた。
飼料中成分は，飼料成分表を用いて算出し，粗タンパク質

（CP）は LP 区 50g，HP 区 211gとした。また，粗飼料
含量は LP 区 15g，HP 区 14g，可消化養分総量（TDN）
は両区とも 403g，とそれぞれ両区において等しくなるよう
に調製した。また，TDN 量は維持量であり，両区の試験と
も体重の変化は認められなかった。

２．試料採取方法および測定方法
　採血は，採食 1 時間前から採食 3 時間後まで 15 分間隔，
その後の 10 時間を 1 時間間隔，採食 13 時間後の 10 時
間を 2 時間間隔で行った。採取した血液をヘパリン（10 
unit/ml）の入ったチューブに移して遠心分離（9,000×
g，10 分間）し，得た血漿をサンプルとした。血漿サン
プルは測定まで -20℃で保存した。血漿胆汁酸濃度，血

漿トリグリセリド濃度および血漿コレステロール濃度
は，それぞれ胆汁酸 - テストワコー（和光純薬工業 , 大
阪 , 日本），トリグリセライド E- テストワコー（和光純
薬工業）およびコレステロール E- テストワコー（和光
純薬工業）を用いて測定した。

３．統計解析
　各採血時間における血漿胆汁酸濃度，血漿トリグリセ
リド濃度および血漿コレステロール濃度について t 検定
を用いることにより，2 つの飼料区間で比較した。

結　果

　血漿胆汁酸濃度は，両区において採食直後に上昇がみ
られ，採食後の時間に関わらず LP 区が HP 区に比べて
常に高い値を示した（図 1）。興味深いことに，HP 区に
おける血漿胆汁酸濃度は，採食後の時間により変動しな
いのに対し，LP 区では採食後 1 時間から 13 時間までは
ほぼ一定の値で推移し，採食後 15 時間以降に上昇する
ことが確認された。

血漿トリグリセリド濃度は，LP 区および HP 区にお
いて，採食後わずかに上昇し一旦下降後，採食 10 時間
までは LP 区で採食 2 時間後に有意に高くなったが，両
区間において大きな差は認められなかった（図 2）。し
かしながら，HP 区における血漿トリグリセリド濃度は，
採食 11 時間後以降に LP 区比べ著しく上昇することが
明らかとなった。
　一方で，血漿コレステロール濃度は，両区ともに採食に
より若干上昇したが，採食後ほとんど有意な変動は認めら
れなかった。しかしながら，LP 区の血漿コレステロール濃
度は HP 区に比べて常に高い傾向を示した（図 3）。

考　察

　血中胆汁酸濃度は，飼料中粗脂肪含量により影響を受
けることが考えられるため，本研究では飼料中粗脂肪含
量を一定にした飼料を用い，飼料中タンパク質含量がヒ
ツジの血中胆汁酸濃度および血中脂質成分に与える影響
を解析した。胆汁酸は，採食に伴い胆嚢から十二指腸に
放出され，摂取した脂質をミセル化し脂質の吸収を担
った後，約 90％以上が小腸において再吸収される。再
吸収された胆汁酸は門脈を通り，肝臓に運ばれた後に
肝細胞より約 80％が取り込まれ，残りは体内を循環す
る（Lefebvre ら , 2009）。胆汁酸は消化管で脂質の吸収
に働くことが知られているが，全身の組織で胆汁酸のレ
セプターの発現が確認され，血漿トリグリセリド濃度低
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せることで，採食後 11 時間以降に上昇が誘導される血
漿トリグリセリド濃度上昇を抑制したと考えられる。逆
に，HP 区では血漿胆汁酸濃度が上昇しないために血漿
トリグリセリド濃度を一定に維持できず，上昇を引き起
こしたのではないかと考えられた。また，動物は糞中に
排出された胆汁酸を補うために，肝臓においてコレステ
ロールから胆汁酸の合成を行う（Houten ら , 2006）。加
えて，植物性のタンパク質摂取は，血中コレステロール
濃度を低下させる（Anderson ら ,1995）。これは，植物
性タンパク質が腸管でのステロールの吸収を抑制し，排
出を促すことで誘導されると考えられている。そのため
HP 区では，高植物性タンパク質給与により胆汁酸の排
出が促され，体内の胆汁酸を維持するためにコレステロ
ールを消費することによって血中コレステロール濃度の
基礎値が LP 区に比べて低下していると考えられる。一
方で，飼料中植物性タンパク質量が相対的に低い LP 区
においては，血漿胆汁酸濃度および血漿コレステロール
濃度が HP 区に比べて高く，胆汁酸の腸管における再吸
収およびコレステロールからの合成もまた HP 区に比べ
て高いと考えられる。

高橋ら（2009）は，低タンパク質および高タンパク質
給与が成長ホルモン（GH）およびグレリンの日内変動
に与える影響に関する研究結果を報告している。血漿
GH 濃度は両給与区とも採食後に低下するが，高タンパ
ク質給与区における血漿 GH 濃度は低タンパク質給与区
よりも低下する傾向だった。さらに，ラットへの GH 投
与は血漿トリグリセリド濃度に変化を与えることなく，
血漿コレステロール濃度の上昇を誘導することが報告さ
れている（Matasconi ら , 2004）。このことは，本実験
で確認された LP 区における血漿コレステロール濃度が
HP 区に比べ常に高いこと，高橋ら（2009）が示した低
タンパク質給与区の血漿 GH 濃度が高タンパク質給与区
に比べて高くなったことと一致する。

また，ヒトにおいて血漿グレリン濃度と血漿胆汁酸濃
度との間には負の相関関係がある（Roberts ら , 2011）。
また高橋ら（2009）は，血漿グレリン濃度が両給与区と
も採食前に高くなって採食後に低下し，高タンパク質給
与区における血漿グレリン濃度は採食前後に関わらず常
に低タンパク質給与区に比べて高い値を示すことを明ら
かにしている。血漿グレリン濃度が高い HP 区では血漿
胆汁酸濃度が低く，血漿グレリン濃度が低い LP 区では
血漿胆汁酸濃度が高くなった。これらの結果から，ヒト
やラットで確認されている下垂体や消化管ホルモンが血
漿脂質成分に与える影響は，反芻動物であるヒツジにお
いても同様に観察されることが示された。さらに，血漿
脂質成分は，血漿 GH 濃度，血漿グレリン濃度および血
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図１　ヒツジへの低タンパク質あるいは高タンパク質飼料給与
が血漿胆汁酸濃度の日内変動に与える影響
　*P<0.05：両飼料間における有意差

図２　ヒツジへの低タンパク質あるいは高タンパク質飼料給与
が血漿トリグリセリド濃度の日内変動に与える影響
　*P<0.05：両飼料間における有意差

図３　ヒツジへの低タンパク質あるいは高タンパク質飼料給与
が血漿コレステロール濃度の日内変動に与える影響

下作用およびエネルギー代謝促進作用などの脂質代謝
に関与することが報告されている（Watanabe ら , 2004; 
Watanabe ら , 2006; Zhang ら , 2006）。本研究により，
HP 区においては採食後の血漿胆汁酸濃度はほとんど変
化せず，血漿トリグリセリド濃度は採食後 10 時間から
有意に上昇することが判明したが，血漿胆汁酸濃度との
関連性は認められなかった。一方，LP 区においては採
食後の血漿胆汁酸濃度は採食後 13 時間以降に上昇し，
血漿トリグリセリド濃度はほとんど変化しないことが判
明した。これより，LP 区では血漿胆汁酸濃度を上昇さ
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漿胆汁酸濃度など様々な因子によって複雑な制御を受け
ると考えられる。
　本研究では，ヒツジへの飼料中タンパク質含量が血漿
脂質成分の日内変動に影響することを明らかにした。特
に近年，脂質およびエネルギー代謝における重要な因子
として考えられている血漿胆汁酸濃度がタンパク質摂取
量により大きく影響を受けることが判明した。本研究の
結果より，家畜へ給与する飼料成分を調製し，血漿胆汁
酸濃度を制御することで，血中胆汁酸濃度を体内の栄養
状態に与える効果の指標とした新たな飼養管理技術の開
発への応用が期待される。
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 The secretion and circulation of endocrine hormones were influenced by the nutrient components of 

feeding. Recently, some reports show that bile acids are regulated by several gastrointestinal hormones 

and deeply affect the lipids circulations. However, it has not yet been fully elucidated how the nutrient 

compositions affect the plasma bile acids concentration in ruminants. In this study, we investigated 

the effect of the amount of protein in diet on the level of plasma bile acids and lipids in sheep. The 

concentration of plasma bile acids in low protein feeding (LP) group was higher than that in high protein 

feeding (HP) group. The LP induced the elevation of plasma bile acids content from 15 hours after 

feeding, but not HP. In contrast, the concentration of plasma triglyceride increased in HP group after 11 

hours of intake, but not in LP group. Additionally, the plasma cholesterol level was not affected in both 

groups by the time after feeding, but higher in LP group than in HP group. These results suggest that the 

circulating level of bile acids depends on the feeding amount of protein and influence the plasma lipids 

concentrations. Furthermore, the plasma bile acids levels as the index of feeding effect may improve the 

efficiency of animal feeding.
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