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研究成果の概要（和文）：動物生産科学領域における機能性飼料の研究では、栄養成分の可視化と飼育環境評価が求め
られている。フーリエ変換型赤外分光光度計 (FT-IR)を用いた可視化法は確立している。カルシウム沈着やコラーゲン
成熟度の可視化は、形態学変化に連動する。栄養吸収の可視化研究では、SEM、一般染色、分光imaging法を併用し、異
なる環境下の消化管でAmide l (C=O) 発現を同定し、FT-IR、MALDI-TOF MSimagingを確立できた。栄養吸収時の陥入や
細胞隆起等、腸管栄養吸収の可視化を可能とした。現在、飼育環境改善に向けたて腸内細菌叢、デキストリン量、薬剤
取り込み差異の可視化を目指している。

研究成果の概要（英文）：In this, research was based on animal production science in a poultry farm, and 
focuses on safe animal feed, nutrition, preventing disease and best welfare. It was identified new 
morphological aspects of digestive organs with compare to functional supplementation for chickens, such 
as lactobacillus, charcoal powder and vinegar to improve growing ratio. Moreover, previous research 
indicated that Fourier transforms infrared (FT-IR) spectroscopic imaging was elucidated the inflammation 
and localization of collagen in bone maturation. Furthermore, we focused on Amide l (C=O) peak on FT-IR, 
which was related crystallization with maturation of collagen, and evaluated the nutrient absorption by 
FT-IR, MALDI-TOF MS. According to our results of Amide l mapping was suggested that interactions may be 
related with prolonged cell life on the villus apical surface. Therefore, the FT-IR and also MALDI-TOF MS 
imaging methods will be a useful tool for animal production science.

研究分野：動物生産科学
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１．研究開始当初の背景 
“第二の脳”と呼ばれる消化器系の“腸”
では、近年、特に独創的な研究へと向かい
つつある。 その根拠には、“脳と腸”をつ
なぐ神経組織で細胞膜変化に伴う特殊な物
質輸送形態 (図参照：Diacrine- and 
apocrine-like secretions)を捉えた事に
より、腸内の環境要因に応じた反射的な蠕
動・分節運
動と共に、
神経－腸を
行き来する
分子の挙動
を隣接する
細胞間の物
質輸送(矢
印方向：ト
ランスサイトーシス) の評価を行える点に
ある(Biomed. Res. 2009, Curr. Neurobiol. 
2011)。家禽生産においてこの現象を解明す
る目的は、腸管での栄養吸収は迷走神経の
軸索輸送を察知して認知する可能性を証明
できるのではないかと考えた。近年、腸管
上皮や神経膜表面における物質輸送には、
300 種類を越える栄養物質トランスポータ
ーが同定され、腸管膜表面と神経支配の双
方に作用することが示唆されている。本研
究では、家禽飼育試験を通して得られた研
究成果に注目し、家禽生産において再検討
を行うことで、機能性飼料の探索、及び鳥
類特異的な消化・吸収機能をさらに十二指
腸の活性化シグナルの存在に着眼する着想
に結びついた。 
 
２．研究の目的 
栄養吸収が促進された動物では、(図 2：機
能性飼料投与群、図 3：乳酸菌投与群)に示
すように、
腸管上皮
形態おい
て栄養吸
収を促進
する形態
像を得る
ことが出
来る。特に図 2では、ケミカルセンサーと
して機能する可能性が示唆される消化器系
における AP2αの役割に着眼することで、
家禽生産における新たな吸収部位としての
十二指腸に注目することが出来るだけで無
く、腸管上皮の未分化細胞性の保持を司る
陰窩での AP2αの役割について報告してき
た (Histrol.Histopathol.2011)。 
一方、図 3
で示す乳酸
菌投与群の
解析結果で
は、十二指
腸繊毛上皮
で の

Gelsolin 発現と EEA-1(Early endosome 
antigen-1)発現が増加(定量性 RT-PCR 解析
済)しており(Manuscript、未発表データ)、
このことは、細胞骨格分子が誘導された結
果、細胞膜表面からの取り込みを安定化さ

せた結果、家禽体重の増体に寄与したと考
えられる。近年の報告では、加齢性変化に
よる内因性 Gelsolin 発現量の低下はコク
シジウム感染症を含むウィルス感染症に罹
患しやしやすくなるとされ、吸収上皮形態
を中心に AP2α発現、Gelsolin 及び EEA-1
発現の動または、細胞骨格の保持に関わる
分子動態を捉えることで、健全な飼育環境
の判定や予測に応用できる可能性を提案で
きる。さらには、カルシウム制御性のアク
チン結合タンパクで、Villin／Gelsolin フ
ァミリーなど、小腸の吸収上皮細胞に特異
的に発現し、刷毛縁を形成する細胞骨格の
機能維持と細胞死抑制に関わる分子の変化
が関与すると考えられた。本研究では、腸
管吸収上皮での栄養吸収形態の同定法は、
機能性飼料の探索研究における有効な手段
として確立している。近年、増体効果を認
めた家禽において、腸管上皮吸収形態像を
客観的な数値化法により容易に比較法の確
立を目指す。また、近年の飼育環境の評価
法においては、ワクモ等の寄生虫や感染症
による被害も顕在化しており、実施研究機
関においても飼育試験を通じた研究におい
て、甚大な被害を受けたことから、真摯に
受け止めたうえで、動物生産領域における
生産性向上および飼育環境の改善との関連
性についても研究を行うこととした。 
 
３．研究の方法 
腸管上皮形態と飼料効率良否判定法の確

立を目指した飼料添加物(乳酸菌、木酢酸、
酵母菌、麹菌等)の解析において、腸管上皮
形態への効果を家禽 SEM 標本において、
HiROX KH-7700（デジタルマイクロスコー
プ）を用いて解析し、吸収上皮形態の３次
元化を通して、十二指腸腸管上皮形態の隆
起部体積算出す法を確立を目指す。このこ
とにより、形態変化と増体効果の相関には、
カルシウム制御性のアクチン結合タンパク
Gelsolin 作用関わる可能性明らかにでき
る。 
一方、Gelsolin の作用機序の１つには、

カルシウム濃度上昇に連動した、アクチン
フィラメント切断機能を有しており、物質
の取り込み評価を可能としている。また、
血中のカルシウム濃度は日内変動を有して
いることから、サーカディアンリズムを司
るメラトニンやカルシウム、Collagen 代謝



や骨代謝と密接に関連している。本研究で
は、採卵鶏の産卵率にもたらす木酢酸およ
び炭化粉末の作用点解明、さらには、麹菌
や酵母菌などを給餌することによる飼育試
験を実施し卵用鶏の卵殻膜形成ならびに、
肉用鶏の骨形成、筋膜形成について解析を
行う。同じく、生化学的にも形態学的にも
相関評価が可能な Collagen 発現に注目し、
腸管上皮におけるアミノ酸レベルでの栄養
吸収の形態的変化に注目し、アミノ酸局在
を可視化できる FT－IR 分光イメージング
やMALDI-TOF/MS imagingを用いて組織上で
の応用解析を試みることで、具体的には腸
管形態で得られた知見と共に、機能性飼料
開発に新たな価値を見出す。アミノ酸の特
性として、腸管組織上において、異なる質
量毎に局在性をマッピングすることが可能
である。本研究では、形態学的な情報と共
に栄養吸収機能の変化を捉え、家禽の発達
過程に求められるアミノ酸要求量さらには、
機能性畜産物の評価や判定用いる技術へと
発展させる。 

 
４．研究成果 
飼料添加物(乳酸菌、木酢酸、酵母菌、麹

菌等)を給仕した家禽において、体重増加が
促進したブロイラーでは、デジタルマイク
ロスコープを用いた客観的な評価法を確立
できた。本内容の一部は、大学院生の高木
涼氏によって右図のように報告され、腸管
絨毛の隆起の高さをデジタルマイクロスコ
ープで数値化して表現する手法を発表した 
(日本顕微鏡学会, 2014)、これら、デジタ
ルマイクロスコープによる3D化並びに数値
化と共に、SEM標本で観察できる腸管絨毛に
陥入や隆起が多く見られること明らかにし
た（投稿準備中）。 
さらに、成果の一部には、FT-IRを用いた

解析を通して、卵殻膜ならびに筋肉中のコ
ラーゲン様物質の変化として同定し、日本
家禽学会並びに国際誌上において客観的評
価法として報告し受理された。 
上図は、SEM
形態、一般
染色、FT-IR
マッピング
(現在、投稿
準備中) 
さらに、

これらコラ
ーゲン様物
質の変化からは、腸管上皮における栄養成
分の取り込み増加が促進されている可能性
があることから、MALDI-TOF/MS (マトリッ
クス支援レーザー脱離イオン化-飛行時間
型質量分析) imagingを用いて、腸管組織上
でのアミノ酸マッピング技術を確立した。 
 
上図は、腸管のパラフィン切片上での
MALDI-TOF/MSアミノ酸マッピング図を示す。

対象区よりも実験群でアミノ酸（Gly, Ala, 
Pro）局在量の上昇が認められた。 
これらの結果からは、アミノ酸腸管組織

内に吸収されたアミノ酸の可視化を可能と
し、栄養吸収機能の形態学的評価が可能と
なる可能性を示唆している。研究成果の一
部は、国際学会にて発表した (MNMC, 2014)。
これらのことから、機能性飼料の客観的評
価においては、以下のスキームにより新た
な栄養吸収の評価が可能となった。 

 
デジタルマイクロスコープによる3D化 

↓ 
FT-IR分光イメージング 

↓ 
MALDI-TOF/MSアミノ酸マッピング 

 
最後に、形態的変化に注目する事で本研

究を通して組織中のTOF/MS imagingの成果
の一部からは、今後、アミノ酸以外にもリ

ン脂質や薬剤の局在を組織上で同定するこ
とができることから、抗生物質や抗菌剤の
利用が制限された際の食品中の物質同定が
可能になると考えられ、特に、寄生虫や感
染症による影響を形態学的に可視化ならび
に客観的数値化できることは大変意義深い。 
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