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１．はじめに

　人類は約１万年前、季節とともに移り住む狩猟採集生
活から定住を基本とする農耕を始め、ヒツジやヤギ、ウシ、
ウマなどを飼って、農耕の他、運搬、食料、生活資材な
どに利用してきた。これらの家畜は微生物のはたらきを
通して摂取した草類などを体内で利用可能な栄養素に変
換することができる。そのために消化管内に巨大な発酵
槽を必要とし、ウシは４つある胃のうち主に第一胃（ルー
メン）、ウマは盲腸と結腸が発達した。全世界の飼養頭数
はウマ 0.61 億頭に対し、ウシ 15.7 億頭、ヒツジ 14.0 億頭、
ヤギ 12.3 億頭であり、ウシをはじめとする反芻家畜は現
在も増加し続けている（FAO, 2019）。
　ルミノロジー（反芻家畜の栄養生理学）の研究者たち
は反芻家畜の栄養のしくみに注目し、生化学的、微生物
学的な研究テクニックを基盤として栄養の特徴を明らか
にしてきた。さらに、ラットにおけるタンパク質代謝の
研究に 15N と 2H で標識されたアミノ酸が使用されて画期

的な成果が得られたことから（Schoenheimer ら , 1939）、
様々な研究分野でアイソトープが利用されるようになっ
た。とりわけ、同位元素希釈法は動物の栄養素代謝を量
的に（代謝回転速度：単位時間あたりの代謝量）評価す
ることができ、イヌにおける血液グルコース代謝の研究
などで現在につながる多くの成果が得られた（Steele ら , 
1956）。その後、ウシなどの反芻家畜にも焦点が当てら
れるようになり、ケトーシスなどの代謝疾病や妊娠、泌
乳などの繁殖周期における VFA（volatile fatty acids; 
揮発性脂肪酸）やグルコース、アミノ酸・タンパク質代
謝、さらには乳腺や肝臓などの器官におけるグルコー
スや酢酸の利用などが研究された（Annison ら , 1974；
Bergman ら , 1970；Kronfeld ら , 1959；Lindsay, 1971；
Linzell, 1967；Lobley, 2003）。多くのルミノロジーの研究
者たちの努力によって反芻家畜の栄養の特徴が明らかに
され、遺伝育種学など、他の研究分野の発展とともに反
芻家畜の生産性向上に貢献してきた。本稿では反芻家畜
における糖・タンパク質代謝および内分泌制御を中心に
これまでの研究の一端をご紹介したい。
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２．ルーメン発酵の重要性

　反芻家畜ではルーメン発酵により飼料成分であるセル
ロースやデンプンなどの炭水化物から酢酸、プロピオン
酸、酪酸などのVFAが産生され、体内に吸収されて利
用される。ルーメン内VFA濃度および比率は給与飼料
の種類や量などに影響され、粗飼料主体の飼料を摂取し
た場合、酢酸、プロピオン酸、酪酸の比率はおよそ７：
２：１になるが、濃厚飼料主体の飼料の場合は酢酸の
割合が低下し、プロピオン酸の割合が増加する。また、
VFA産生と吸収のバランス、唾液分泌、下部消化管へ
の移行などの要因にも影響されるため、ルーメン内VFA
濃度が必ずしも各々のVFAの産生速度を反映している
わけではない。泌乳牛に濃厚飼料主体飼料と通常飼料の
２種類の飼料を給与してVFA産生速度を明らかにしよ
うとした研究では、いずれの飼料においてもルーメン内
で80 mol/日を上回るVFAが産生され、濃厚飼料主体飼

料は通常飼料と比較するとルーメン内VFA産生速度に
占める酢酸の割合が低い一方、プロピオン酸の割合は高
く、ルーメン内VFA濃度は概ねV F A産生速度が反映
されていることが示された（表１；Suttonら, 2003）。こ
の研究は同位元素希釈法を用いた研究であったが、ルー
メン内容液を採取する際にルーメン発酵由来のVFAと
標識されたVFAが充分に混和されていなければならな
い。血液内の栄養素代謝の研究ではアイソトープが短時
間で混和されるため、比較的容易に栄養素の代謝過程を
追跡できる。しかしながら、消化管内における栄養素代
謝に関する研究は、アイソトープの混和状態の確認が難
しいことから、血液内の栄養素代謝動態の研究よりも数
的に少ない。
　ルーメン内におけるタンパク質代謝に関しては、摂取
した飼料タンパク質の多くがルーメン微生物によってア
ミノ酸やアンモニア、有機酸に分解された後（ルーメン
内分解性タンパク質）、微生物自体のタンパク質（微生
物態タンパク質）合成の基質や微生物活性のためのエネ
ルギーに利用される（図１）。さらに、ルーメン微生物
は尿素やアンモニアなどの非タンパク態窒素化合物から
もタンパク質を合成できる。微生物態タンパク質はルー
メン内で分解されなかったタンパク質（ルーメン内非分
解性タンパク質）とともに下部消化管に移行してアミノ
酸などに消化された後、吸収されてタンパク質合成やエ
ネルギー供給などに利用される。したがって、吸収され
るアミノ酸の多くは宿主の反芻家畜が摂取した飼料タン
パク質のアミノ酸とは異なる。このように、ルーメン内
における飼料タンパク質の分解性、微生物活性のための
エネルギー供給および微生物態タンパク質の合成の量的
様相は、反芻家畜のタンパク質消化の特徴を理解する上

表１．泌乳牛におけるルーメン内揮発性脂肪酸 (VFA)
濃度および産生速度に及ぼす給与飼料の影響＊

濃厚飼料主体飼料 通常飼料
（％） （％）

VFA 濃度（mmol/L）
　酢酸 46.5 b （50） 57.9 a （67）
　プロピオン酸 34.3 a （37） 16.4 b （19）
　n- 酪酸 8.4 b （9） 10.7 a （12）

VFA産生速度（mol/日）
　酢酸 55.4 （60） 60.1 （74）
　プロピオン酸 34.0 a （37） 15.3 b （19）
　n- 酪酸 3.3 b （4） 5.8 a （7）
＊ Sutton ら (2003)；a, b 異符号間で P< ０.05
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で重要な要素である。我が国では微生物態タンパク質と
ルーメン内非分解性タンパク質の可消化分画の一定割合
を体内で利用できるアミノ酸とみなした代謝タンパク質
システムが普及しつつある。

３．反芻家畜の糖・タンパク質代謝の特徴

　反芻家畜では飼料炭水化物はルーメン発酵によって
VFA に変換されるため、通常、グルコースは消化管か
らほとんど吸収されない。そのため、体内で利用される
グルコースの大部分は肝臓と腎臓におけるグルコース以
外の基質からのグルコース産生、いわゆる糖新生によっ
てまかなわれている。しかしながら、VFA を主要なエ
ネルギー源とする反芻家畜であってもグルコースは重要
な栄養素の一つであり、特に、妊娠や泌乳時には胎児の
エネルギーや乳汁中ラクトースの素材としても利用され
るため、全身のグルコース代謝は著しく亢進する。ホル
スタイン種雌牛の分娩前と泌乳開始後に同位元素希釈法
を用いて VFA および血液グルコース代謝などを明らか
にしようとした研究では、泌乳開始後に泌乳牛の採食量
が増加するに伴ってルーメン内 VFA 産生速度、血漿グ
ルコース代謝回転速度およびプロピオン酸由来の糖新生
が増加することが示された（Wiltrout と Satter, 1972）。
また、泌乳牛において全身および乳腺における栄養素代
謝に及ぼす給与飼料の影響を明らかにするため、粗飼料
多給区と濃厚飼料多給区の２飼料区を設定し、同位元素
希釈法と動静脈差 x 血流量法を用いて全身の血漿酢酸と
グルコースの代謝回転速度、およびこれらの乳腺による
とりこみなどが検討された。その結果、全身の血漿酢酸
代謝回転速度は粗飼料多給区が濃厚飼料多給区よりも高
く、いずれの飼料区においても全身で代謝される酢酸の
10％程度（367, 262 g/日）が乳腺でとりこまれることが
示された（表２）。全身の血漿グルコース代謝回転速度
は粗飼料多給区が濃厚飼料多給区よりも低く、粗飼料多
給区では全身で代謝されるグルコースの約 70％（1,257 
g/日）、濃厚飼料多給区では約 60％（1,512 g/日）が乳
腺でとりこまれることから、泌乳乳腺にとってグルコー

スは酢酸よりも量的に極めて重要な栄養素であることが
示された（Annison ら , 1974）。さらに、消化管内への
グルコース供給量と血漿グルコース代謝との関係を明ら
かにするため、泌乳牛の十二指腸にグルコースを段階的
に連続注入し、血漿グルコース代謝回転速度に及ぼす影
響が検討された。その結果、全身の血漿グルコース代謝
回転速度はグルコースの段階的連続注入によって直線的
に増加し、増加の割合は外因性グルコース注入速度の約
40％に相当することが示された（Rigout ら , 2002）。こ
のことは十二指腸以降の腸管内に多量のグルコースが存
在すると、かなりの量のグルコースが吸収されることを
示している。この研究におけるグルコースを注入しない
対照区（G０区）における全身の血漿グルコース代謝回
転速度は約 2.6 kg/日、その約 60％が乳腺でとりこまれ、
さらに乳腺でとりこまれたグルコースの約 80％がラク
トースとして乳汁中に出現することが示された（表２）。
これらの結果から、泌乳時に全身のグルコース代謝は増
加するものの、その多くは乳腺でとりこまれて乳汁中の
ラクトース生成に利用されるため、乳腺以外の組織にお
けるグルコース利用は非泌乳期よりもむしろ低下する可
能性が示された。このことから、泌乳牛は糖新生によっ
て産生されたグルコースを優先的に乳腺に送ることに
よって、泌乳が維持されていると考えられる。

タンパク質代謝に関しては、ルーメンをはじめとす
る消化管と全身における窒素代謝動態に関する研究など
が実施された（Nolan, 1991）。[1-13C] ロイシンの同位元
素希釈法を用いた研究では、単位時間あたりの全身のタ
ンパク質蓄積量をはるかに上回るタンパク質が合成され
ると同時にほぼ同量のタンパク質が分解されているこ
と、ヒツジにおける全身のタンパク質合成速度は給与飼
料および環境温度の影響を受けることなどが明らかにさ
れた（Lobley, 2003；Sano ら , 2009）。ルーメン内にお
ける微生物態タンパク質合成の重要性の観点から、反芻
家畜のタンパク質代謝はエネルギーやタンパク質給与
量の影響を受けるものと考えられた。そこで、ヤギに
おけるアミノ酸・タンパク質代謝に及ぼす代謝エネル
ギー（ME）給与量の影響について検討された。飼料の

表２．泌乳牛における全身および乳腺における血漿グルコース・酢酸代謝に及ぼす給与飼料の影響

粗飼料多給区＊ 濃厚飼料多給区＊ G0 区＊＊

全身の血漿酢酸代謝回転速度（g/日） 4,245 2,429
乳腺による酢酸のとりこみ（ g/日） 367 262
乳腺によるとりこみ／全身の代謝回転速度（％） 9 11

全身の血漿グルコース代謝回転速度（g/日） 1,884 2,406 2,591
乳腺によるグルコースのとりこみ（g/日） 1,257 1,512 1,596
乳腺によるとりこみ／全身の代謝回転速度（％） 68 59 60
＊Annison ら （1974），＊＊Regout ら （2002） G0 区 : グルコースを注入しない対照区
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タンパク質含量が一定の基礎飼料にトウモロコシデンプ
ンを添加した３水準の飼料（維持 ME の 100％、150％、
200％）を設定し、[2H5] フェニルアラニンと [2H4] チロシ
ンの同位元素希釈法を実施した結果、血漿フェニルアラ
ニン・チロシン代謝回転速度、全身のタンパク質合成
速度はいずれも ME 給与量が増加するに従い増加する
ことが示された（表３；Fujita ら , 2006）。一方、泌乳
牛において飼料タンパク質を 20％増量しても全身のタ
ンパク質合成速度および乳腺のとりこみ割合（約 40％）
はほとんど変化しないことが示された（Bequette ら , 
1996）。また、ヒツジにおいて ME 給与量が一定（維持
ME の 120％）でタンパク質含量の異なる 3 水準の飼料
を給与しても全身のタンパク質合成速度はほとんど変化
しなかった（Sano ら , 2004）。以上の結果から、反芻家
畜のタンパク質代謝はエネルギー給与量の影響を受ける
一方、タンパク質給与量の影響は小さいと考えられる。

４．ホメオレシスと内分泌制御

　ホメオスタシス（homeostasis; 恒常性）は外部環境が
変化しても神経、内分泌、免疫系を介して生体の内部環
境を一定に維持しようとするしくみである。これに対し
て、ホメオレシス（homeorhesis）は繁殖周期の進行や
成長の過程といった比較的長期にわたる継続的変化を制
御するしくみをいう。乳牛では泌乳期に栄養素が優先的
に乳腺に分配されるホメオレシス的な適応が注目されて
いる（Bauman と Currie, 1980）。インスリンは脂肪組
織や骨格筋などのインスリン感受性組織における栄養素
の蓄積を促進する作用を有することから、家畜生産に
とって重要なホルモンの一つである。血漿インスリン濃
度は乾乳期よりも泌乳期に低く、泌乳期を通じて低泌乳
牛よりも高泌乳牛が低いことから、泌乳にとって抑制的
にはたらくホルモンであると考えられている（Hart ら , 
1978）。
　インスリン分泌能およびインスリン作用を評価するた
めに糖負荷試験やグルコースクランプ法が利用されてい
る。糖負荷試験は経口的あるいは静脈内にグルコースを
投与し、その後の血漿インスリン濃度やグルコース濃度

の変化からインスリン分泌能あるいはインスリン作用を
評価することができ、ヒトの糖尿病診断にも利用されて
いる。反芻家畜のインスリン分泌能に関し、グルコー
スの静脈内投与によるインスリン分泌反応はブタより
もウシやヒツジの方が大きいこと（Sano と Terashima, 
1991）、VFA の静脈内投与に対してインスリン分泌が
刺激され、VFA の炭素数が増えるに従ってインスリン
分泌反応が増大すること（Ambo ら , 1973）、生理的レ
ベルのプロピオン酸がインスリン分泌を刺激すること

（Sano ら , 1995）などが報告されている。さらに、いく
つかのアミノ酸はインスリン分泌に関与すること（Ku-
hara ら , 1991）、交感神経のアドレナリン受容体による
インスリン分泌制御（Oda ら , 1988）など、反芻家畜の
インスリン分泌の特徴が明らかにされている。
　グルコースクランプ法はインスリンあるいはグルコー
ス注入に対する血漿グルコース濃度のフィードバックを
応用した研究テクニックであり、DeFronzo ら（1979）
によって確立され、反芻家畜でも研究が行われている

（Weekes ら , 1983；Matsunobu ら , 1990）。グルコース
クランプ 法のうち EGC 法（Euglycemic Clamp Tech-
nique）は栄養素代謝に対するインスリン作用を評価する
ことができる。ヒツジに EGC 法を適用した研究おいて、
泌乳時におけるインスリン注入に伴う血漿グルコース代
謝回転速度の変化は非泌乳時と類似しているものの、血
漿グリセロールや NEFA（遊離脂肪酸）、遊離アミノ酸
の濃度変化が小さいことから、脂肪組織や骨格筋では
インスリン作用が低下することが示唆された（Faulkner
と Pollock, 1990）。また、泌乳時および非泌乳時のホル
スタイン種牛にグルコースクランプ法を適用した研究で
はインスリン分泌反応は泌乳牛が非泌乳牛より著しく低
く、グルコースに対するインスリン作用は非泌乳牛と差
がないことが示された（Sano ら , 1993）。これらの結果か
ら、泌乳時に脂肪組織や骨格筋などのインスリン感受性
組織におけるインスリン感受性が低下するため、相対的
にインスリン非感受性組織である乳腺へのグルコースな
どの栄養素供給量が増加すると考えられている（Weekes, 
1991）。

表３．ヤギにおける血漿フェニルアラニン・チロシン代謝回転速度および全身のタンパク質合成速度に及ぼすデンプン添
加の影響＊

1.0 x ME 区 1.5 x ME 区 2.0 x ME 区
　血漿フェニルアラニン代謝回転速度（μmol/kg/分） 0.923 b 0.971 ab 1.194 a

　血漿チロシン代謝回転速度（μmol/kg/分） 0.763 b 0.772 b 1.058 a

　全身のタンパク質合成速度（mg/kg/分） 4.08 b 4.34 ab 5.28 a

＊ Fujita ら (2006) 1.0 x ME 区 : 維持 ME の 100%，1.5 x ME 区 : 維持 ME の 150%，2.0 x ME 区 : 維持 ME の 200%；a, b 異符号間で P< ０.05
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５．おわりに

　泌乳牛一頭当たりの年間泌乳量が毎年のように増加
し、現在では約 8,600kg に達している。この泌乳量を達
成するために、泌乳牛は計算上、全泌乳期を通じて維持
量の 3 倍以上の飼料を摂取し続けなければならない。ホ
メオレシスの概念が反芻家畜に取り入れられて約 40 年、
ブラックスボックスと例えられたウシの栄養素代謝や内
分泌制御が明らかにされてきた。また、近年では泌乳量
の平準化に代表されるウシの生き方にも目が向けられる
ようになった。人と人の距離が何かと話題になる昨今で
あるが、古くから家畜が人の近くに居る東北地方、これ
からも家畜たちに向き合い、共存できることを願ってい
る。
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