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研究成果の概要（和文）： 
本研究では、まず、焼酎粕由来の成長促進物質であるブトキシブチルアルコール(BBA)の成

長促進効果(ブロイラー)が筋肉タンパク質分解速度の低下と関連することを明らかにした。次

に、BBA による筋肉タンパク質分解速度の低下が、主として、筋肉タンパク質の分解を司るカ

ルパインおよびユビキチンプロテアソーム系の関連酵素の遺伝子発現抑制によるものであるこ

とを示した。本研究では、また、BBA による下垂体前葉 からの成長ホルモン（GH）の分泌

促進および副腎皮質刺激ホルモン（ACTH） の分泌抑制を示し、さらに、BBA が視床下部神

経ペプチドの発現変動を介して視床下部におけるコルチコトロピン放出ホルモン（CRH）の発

現を抑制し食欲を促進することを示した。 
 

研究成果の概要（英文） 
The present study showed that the growth promoter buthoxybuthyl alcohol (BBA) found 

from Shochu distillery by-product reduces muscle proteolysis. This effect of BBA was 
caused by decreases in genes expressions of factors relating to the skeletal muscle 
proteolysis such as calpain, ubiquitin, and proteasome.  
   Furthermore, the present study showed changes in secretions of growth hormone (GH), 
adrenocorticotropic hormone (ACTH) and corticotropin-releasing hormone (CRH) due to 
BBA. BBA increased GH secretion and decreased secretions of ACTH and CRH.  BBA 
increased feed intake because CRH is reduced followed by nerve peptides synthesis in the 
hypothalamus.  
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１．研究開始当初の背景 
焼酎粕の給与は、食欲を増進させるが、こ

の食欲増進因子の一つとして、林らは、最近、
新規の生理活性物質－ブトキシブチルアル
コール（図１）－を同定した（平成 19 年 3
月・日本畜産学会大会）。食欲は、視床下部
の種々の神経ペプチドの発現変動に基づき
調節されることが知られており、長谷川らは、
鶏における食欲の増進が、視床下部のいくつ
かの神経ペプチドの発現変動を介する視床
下部 CRH の発現抑制によることを見出し
（Neuroscience Letters 投稿中）、ブトキシ
ブチルアルコールの食欲増進機構として視
床下部の未知の神経ペプチド（群）の発現変
動を介する CRH の発現抑制を明らかにし
ている。したがって、この食欲増進因子―ブ
トキシブチルアルコール―により、未知の神
経ペプチド（群）の発現変動を制御して、視
床下部 CRH の発現を低く維持できれば、持
続的な食欲増進と、結果として、産肉量増加
が可能となると考えられる。 

また、最近、加藤らは、焼酎粕因子が下垂
体前葉 ACTH の分泌抑制を介して血中コル
チコステロン（CTC）濃度を低下させること
に気づいている（未発表）。血中の CTC は、
下垂体前葉の副腎皮質刺激ホルモン（ACTH）
によりその分泌が制御されているが、林らは、
血中 CTC 濃度の低下が筋肉蛋白質の分解を
抑制し、結果として産肉量を増加させること
を見出している (J. Nutr. Sci. Vitam., 47, 
40-46, 2001)。それ故、焼酎粕の分画成分を
用いて、下垂体前葉 ACTH の分泌を抑制し
血中 CTC 濃度を低レベルに維持できれば、
筋肉蛋白質分解を抑制、結果として、産肉量
を増加させることができる。 
さらに、林らは、培養筋肉細胞を用いて、

焼酎粕には筋肉蛋白質分解を直接的に抑制
する因子が存在することを明らかにしてい
る （ Biosci. Biotechol. Biochem., 61, 
1844-1847）。食欲に加え、筋肉蛋白質分解の
制御が可能になれば、産肉量を飛躍的に高め
ることができる。 

筋肉蛋白質代謝や食欲の調節について、そ
れぞれの専門分野から、別個に、家畜の生産
性向上を目指した研究はこれ迄に数多く見
られるが、異なる専門分野の最新の研究成果
を集約し、蛋白質代謝と食欲という性格の異
なる生理作用の調節を、統合的に制御するこ
とを目的とする本研究は、国内外を通じ、他 
に類を見ないものであり、さらに、医学分野
においては、筋萎縮症（Am. J. Physiol. Cell 

Physiol., 287, C834-843, 2004）や拒食症 
（Adv. Pediatr., 52, 49-76, 2005）が解決す                               

べき重要な課題の一つとなっており、鶏はヒ
トの筋萎縮症のモデルとして用いられてい
る（Muscle Biol., 1, 255-272, 1972）。また、 
食欲の調節機構は鳥類と哺乳類との間で極
めて類似している（J. Nutr., 124, 1355S- 
1370S, 1994）。したがって、本研究によっ
て提示される天然素材を用いた、“筋肉蛋白
質分解”および“食欲”を制御する具体的方
法は、医学分野においては上述の課題の解決 
へ向けた新たな道筋を示すものである。 
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図１ ﾌﾞﾄキシブチルアルコール 
 
 
２．研究の目的 
本研究では、まず、ブロイラーにおいて焼

酎粕および焼酎粕ヘキサン抽出物(焼酎粕因
子を含む)が成長促進効果を有することを確
かめ、成長促進効果が筋肉タンパク質分解速
度の低下と関連することを明らかにする。次
に、焼酎粕濃縮液からのブトキシブチルアル
コールの大量抽出精製法ならびに合成法を
確立し、培養筋肉細胞を用いて筋肉蛋白質の
分解抑制に対するブトキシブチルアルコー
ルの直接的な作用を確認するとともに、ブト
キシブチルアルコールによる筋肉蛋白質分
解抑制のメカニズムを明らかにする。 

一方、培養下垂体前葉細胞を用いた、下垂
体-副腎皮質系を用いて下垂体前葉 からの
GH および ACTH の分泌に対するブトキシ
ブチルアルコールの影響を調べる。同時に、
焼酎粕因子による食欲増進の起因となる視
床下部の未知の神経ペプチド(群)の同定を試
みる。すなわち、ブトキシブチルアルコール
が上述の視床下部神経ペプチド(群)の発現変
動を介して視床下部 CRH の発現を抑制し食
欲に影響することを明らかにする。 
最後に、焼酎粕を日本三大地鶏の一つである
さつま地鶏に給与することにより地鶏肉の
高生産法を確立する。 
 
３．研究の方法 
先ず、甘藷焼酎粕上清を約6倍に濃縮して水

分含量約７0％とした焼酎粕濃縮液（濃縮液）
および焼酎粕ヘキサン抽出物(焼酎粕因子を
含む)を飼料に配合してブロイラーに与え、成
長、生産性および肉質等に与える影響を検討

 



した。次に、焼酎粕因子による成長促進効果
と筋肉タンパク質分解速度の関連について調
べた。さらに、ブトキシブチルアルコールの
合成・精製法を確立し、培養筋肉細胞を用い
て筋肉蛋白質分解に対するブトキシブチルア
ルコールの直接作用を確認するとともにブロ
イラーに与えて成長促進作用を確認した。ま
た、培養下垂体前葉細胞を用いてブトキシブ
チルアルコールがGH およびACTH の分泌に及
ぼす影響を調べた。さらに、食欲との関連に
おいてソマトトロピン軸へのブトキシブチル
アルコールの作用を調べた。 

次に、焼酎粕による食欲増進の起因ペプチ
ドと推察されるグルカゴン或いはβ-MSHを側
脳室に中枢投与し、摂食量及び視床下部食欲
調節関連ペプチド（群）に及ぼす影響につい
て調べた後、ブトキシブチルアルコールを側
脳室に中枢投与し、摂食量及び視床下部食欲
調節関連ペプチド（群）に及ぼす影響につい
て調べ、同時に、食欲増進の起因となる、視
床下部の未報告の神経ペプチド(群)の分離・
同定を試みた。 

なお、焼酎粕には中枢神経興奮作用を有す
るエフェドリンが含まれることも明らかにし
た。 

最後に、日本三大地鶏の一つであるさつま
地鶏に焼酎粕を与えて筋肉蛋白質分解抑制お
よび抗酸化因子により生産性と肉質が改善さ
れることを示した。 
 
４．研究成果 

焼酎粕濃縮液2.5％配合飼料区では対照
飼料区に比べ、飼料摂取量が増え、増体量
が有意に増加した。また、筋肉中グリコー
ゲン含量および筋肉中α-トコフェロール
含量も濃縮液5.0％区で有意に増加し、筋肉
のTBARS、およびドリップロスは濃縮液
5.0％区で有意に減少した。さらに官能試験
の結果、濃縮液5.0％区のモモ肉は、食感、
風味等において有意に高い値を示した（雑
誌論文3、学会発表2,3）。以上の結果は、
濃縮液の機能性成分により、ブロイラーの
肉質が向上することを示している。焼酎粕
濃縮液よりヘキサン抽出物を調製しブロイ
ラーに与えて成長促進のメカニズムを調べ
たところタンパク質分解に関与するカルパ
イン、アトロジンなどの遺伝子発現が低下
し、筋肉タンパク質分解が低下することが
分かった雑誌論文5、学会発表1,6,７）。こ
れらの事実は濃縮液に多量に含まれる成長
促進物質、クエン酸、α-トコフェロール、
ポリフェノールといった機能性成分が有効
に利用できることを示している。しかし、
焼酎粕の効果が得られないこともあること
より負の影響を及ぼす物質があると考え、
エフェドリンの存在を確認した（未発表）。 

焼酎粕による食欲増進の起因となるペプ
チド(群)としてはグルカゴン及びβ-MSHが
暗示されたので先ずグルカゴンの脳室内投

与により、鶏の摂食量は減少、視床下部の
副腎皮質刺激ホルモン放出因子［CRF］の遺
伝子発現が増加、血中コルチコステロン濃
度が上昇することを示した（雑誌論文1、学
会発表2､4）。このことから、鶏においても、
哺乳動物同様、CRFが中枢の摂食調節機構に
おいて仲介因子として働くことが示唆され
ると共に、焼酎粕による食欲増進起因ペプ
チドはグルカゴンであると推察された。と
ころで、鶏の中枢においては、食欲抑制ペ
プチドによって主として食欲が調節されて
いることが明らかにされつつあるが、哺乳
動物において、最近、β-MSHが食欲抑制機
構の主要ペプチドであることが報告された。
そこで、鶏においてβ-MSHを脳室内投与し
た結果、β-MSHは摂食量の減少、視床下部
CRF遺伝子の発現促進等を引き起こすこと
が確かめられた（雑誌論文4）。したがって、
哺乳動物同様、鶏においても、β-MSHが主
要な食欲抑制ペプチドとして機能している
ことが示され、グルカゴンに加え、β-MSH
が焼酎粕による食欲増進起因ペプチドであ
る可能性が推察された。 
 一方、合成ブトキシブチルアルコールの脳
室内投与は、肉用鶏の摂食を有意に促進した
（学会発表 5、8）。しかしながら、卵用鶏に
おいては、ブトキシブチルアルコールの摂食
促進効果は認められなかった。これらのこと
から、ブトキシブチルアルコールによる食欲
亢進は、肉用鶏に特異的な効果である可能性
が示された。また、ブトキシブチルアルコー
ルは下垂体前葉 ACTH の分泌抑制を介して
血中コルチコステロン（CTC）濃度を低下さ
せた（未発表）。ソマトトロピン軸に対して、
ヒナでは GH 分泌を刺激する最も有効な視床
下部ホルモンは GHRH ではなく TRH であり、
ソマトトロピン軸はヒナと哺乳動物とで異
なっていることが示された。次に、ヒナの頸
静脈中にブトキシブチルアルコールを投与
（約 10 ng）すると、血中 GH 濃度は低下し、
この効果は、ラットやヒツジの培養下垂体前
葉細胞において確認した刺激効果とは異な
っていた。ヒナにおいては GH 分泌刺激因子
が採食抑制効果を示すことから、ブトキシブ
チルアルコールの採食刺激効果は GH 分泌を
抑制する作用による可能性が示唆された。 
 ところで、本研究計画の遂行途上において、
焼酎粕が食欲増進に基づく体重増加効果に
加え、抗肥満効果と血中コレステロール低下
効果を有する可能性が推察されたことから、
まず、前者の効果について、同様な効果が推
察されていた甘草エタノール抽出物と合わ
せて確認実験を行なった結果、甘草エタノー
ル抽出物のみに抗肥満効果が認められた（雑
誌論文 2）。次に、後者の効果について、同様
な効果が推察されていた CoQ10と合わせて確
認実験を行なった結果、CoQ10 のみに血中コ
レステロール低下効果が認められた（雑誌論
文 6）。これらのことから、焼酎粕は脂質代謝



改善効果を有しないものと判断された。 
 また、薩摩地鶏に焼酎粕を与え、生産性お
よび肉質が改善されることを示した。官能法
による食味試験においては肉質の改善効果
が示された（未発表）。さらに、平成 22 年度
には焼酎粕にブトキシブチルアルコールと
同様の生理作用を示すジブトキシブタンが
含まれることを明らかにした。 
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