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研究成果の概要（和文）：バンドウイルカにおいて，（１）多くの栄養吸収関連遺伝子が腸全体で発現し，脂肪
関連因子の発現が特に多く，腸後部で相対的に多く発現する，（２）骨格筋で甲状腺ホルモン（TH）などの作用
によりATPの合成と利用，uncoupling proteinの働きを介した熱産生が盛んである可能性がある，（３）寒暖差
が大きい園館のイルカで，THの血中濃度が冬季に低下し，ニューロペプチドYの濃度が秋冬に上昇する，（４）
イルカ細胞へのTH投与によりATP量が有意に増加する，ことが判明した．以上から，イルカは腸で栄養素を盛ん
に吸収し，強大な骨格筋でこれを利用して熱を発するが，冬は代謝を下げて脂肪をためると示唆された．

研究成果の概要（英文）：Our studies in bottlenose dolphins revealed that (1) molecules involving in 
digestion and absorption of nutrients are expressed throughout the intestine with most abundanct 
distribution in the posterior region of the intestine and the strongest expression of lipid-related 
molecules, (2) thermogenesis may occur mainly in the skeletal muscle through metabolic processes 
induced by TH and functions of uncoupling protein 3, (3) circulating T4 level is decreased in winter
 and NYP level is increased in autumn and winter in dolphins at an aquarium in which water 
temperature in the pool fluctuates greatly, and (4) cellular ATP synthesis is increased by both of 
T3 and T4 administrations in comparison with control. Collectively, it is suggested that dolphins 
may generate heat in the skeletal muscle under the control of TH by using nutrients absorbed 
actively throughout the intestine, but their metabolic activity may be suppressed in winter, 
possibly for fat accumulation.

研究分野： 海生哺乳類の生理学
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１．研究開始当初の背景 
（１）鯨類は，熱を奪われやすい媒質（＝水）

に常に曝されているが，約 37℃の体温と高い

運動機能を維持している．彼らは厚い脂肪層

を皮下に形成し，血管の熱対向流システムを

発達させて体熱の損失を防ぐと共に，長い腸

で多くの栄養素を摂取し，代謝を高めて熱を

産生すると推測されているが（Williams et al. 

2001），熱産生機構は不明であった． 

 

（２）動物の熱産生機構はふるえと非ふるえ

によるものがあり，恒常的には後者が使われ，

①ATP の合成や利用に伴い熱が放出される，

②脱共役タンパク質（UCP）がミトコンドリ

ア内膜の H＋濃度勾配を打ち消し，電子伝達

と ATP 合成との共役を解消して栄養素の分

解で生じる化学エネルギーを直接熱へと変

換する，という仕組みで熱が作られる（Harper 

& Seifert 2008）．骨格筋，肝臓，腸管，褐色脂

肪細胞で非ふるえ熱産生が活発であり，陸上

哺乳類ではノルアドレナリン（NA）や甲状腺

ホルモンが熱産生に関わる（Gong et al.1997）． 

 

（３）我々は，イルカにおいて①腸の全域で

栄養と水が吸収される（Suzuki 2010），②NA

が体温上昇に関与する（Suzuki et al.2012），

③骨格筋で甲状腺ホルモンとアドレナリン

の各受容体，UCP-3が発現している（未発表），

ことを突きとめた．以上の知見を総合し，鯨

類は多くの栄養素を摂取し，彼らの強大な骨

格筋でホルモンの統制下で熱産生を積極的

に行ない必要な熱を産生していると考えた． 

 
２．研究の目的 
本研究では，イルカの栄養吸収能とミトコン

ドリアでの熱産生に関わる分子機構を併せ

て明らかにすることを目指した． 

 

（１）鯨類の熱産生を支える多くの栄養素が

腸で吸収される機構を分子生理学的に究明

することを目指した． 

（２）各器官における熱産生関連因子の発現

を比較することにより，熱を活発に産生して

いる器官を特定することを目指した． 

 

（３）イルカから通年採血を行い，熱産生に

関連すると予測される各種ホルモンの血中

濃度を測定し，水温変化に連動して濃度変化

が起きる物質を絞り込むことを目指した． 

 

（４）熱産生への関与が示唆されたホルモン

をイルカの培養細胞に添加し，ATP 産生の様

子を追跡することにより，熱産生の分子機構

に果たす役割を確かめることを目指した． 
 
３．研究の方法 
（１）腸での栄養吸収機構の解明 

次世代シーケンサおよび RT-PCR により，腸

で栄養素の消化吸収に関わる輸送体をスク

リーニングした．併せて免疫染色（IHC）や

Western blotting（WB）により，候補分子のタ

ンパク質としての分布を調べた． 

 

（２）熱産生器官の探索 

骨格筋，腎臓，肝臓，腸管，脂肪組織を標的

器官として，次世代シーケンサと RT-PCR に

より RNA 発現を解析し，熱産生関連因子の

発現をスクリーニングした．発現が認められ

た熱産生関連因子のタンパク質の各器官に

おける分布を IHC や WB により確かめた． 

 

（３）熱産生に関与するホルモンの特定 

水族館で飼育されているイルカから通年採

血を行い，代謝に関わる複数のホルモンの血

中濃度を免疫測定法により測定し，水温に連

動した変化が認められる物質を特定した． 

 

（４）熱産生の分子機構の解明 

イルカの培養細胞に対し，熱産生への関与が

示唆されたホルモンを投与し， ATP 産生の

変化を測定することにより，熱産生に対する

機能を確認した． 



４．研究成果 

（１）腸での栄養吸収機構の解明 

和歌山県太地町のいるか追込み漁で捕獲され

たバンドウイルカ1頭の腸粘膜組織（腸の前部，

中部，後部）を用いてRNA-seqを行った結果，

①栄養素の消化吸収および水分の吸収や細胞

の浸透圧調整に関与している分子について，

いずれも腸全域で発現しており，特に腸の中

部から後部にかけて発現量が高く，また鯨類

特異的な水チャネルが腸で発現していること

（業績：雑誌論文①），②脂肪の消化吸収に関

連する分子群の発現量が相対的に非常に多い，

と各々推測された．続いて4頭のバンドウイル

カの腸（前部，中部，後部）を用いて消化吸

収関連分子の発現量を比較したところ，後部

で発現が多いことが確認された．Arginyl 

aminopeptidase， lactase， aquaporin-1， solute 

carrier family 6 member-19 ， sodium-glucose 

cotransporter-1， Na/K-ATPaseαについては，腸

粘膜上の吸収細胞での発現分布が明らかにな

った（学会発表③，④，⑤，投稿準備中）． 

 

（２）熱産生器官の探索 

和歌山県太地町のいるか追い込み漁で捕獲

された 4 頭のバンドウイルカの 10 器官を用

いて，甲状腺ホルモン受容体（THRB），ノル

アドレナリン受容体（ADRB3），UCP3 の発

現分布，および ATP 量を各々調べた．その結

果，THRB と ADRB3 は調べた全器官に発現

し，またいずれも骨格筋で最も多く発現して

いた．UCP3 は骨格筋にのみ発現していた．

さらに ATP 量も背側筋で最も多かった．以上

のことから，バンドウイルカにおいては，TH

と NA がそれらの受容体と UCP3 の共存する

巨大な骨格筋に主に作用し，細胞の代謝亢進

や UCP3 を活発にすることで熱産生が促され，

水中生活を支えられるだけの熱が産生され

ると示唆された（学会発表⑥，投稿準備中）． 

 

（３）熱産生に関与するホルモンの特定 

水族館のイルカから通年採血を行い，甲状腺

ホルモン（total-T4 および T3，free-T4 および

T3），インシュリン，アディポネクチン，ニ

ューロペプチド Y（NPY），副腎皮質ステロ

イドホルモンなど，代謝に関連のある血中濃

度を免疫測定法により測定し，水温に連動し

た変化が認められる物質を特定した．その結

果，totalT4 について，年間で寒暖差の大きい

園館においてのみ血中濃度が冬季に有意に

低下した．したがって，バンドウイルカでは

寒期には TH を介する代謝亢進や熱産生は起

こらないこと，および TH は脂肪分解を促進

する作用も持つため，寒期には T4 を減少さ

せることで脂肪を蓄積を促進すると考えら

れた．また，NPY 濃度が複数の園館において

秋冬に上昇したことから，冬季の寒冷適応と

して脂肪を蓄えるために食欲を増進させる

と示唆された（学会発表①，②，投稿準備中）． 

 上記と併せて，NPY の受容体の発現分布を

調べたところ，Y1 受容体が脳と皮下脂肪の

両組織において発現が確認されたことから，

バンドウイルカにおいても NPY が食欲の増

進および脂肪蓄積の促進に関与することが

示唆された．なお，皮下脂肪で Y1 受容体が

相対的に多く発現していたことから，NPY が

脂肪蓄積に強く関与していると考えられた． 

 

（４）熱産生の分子機構の解明 

イルカの培養細胞（Dol-KT1）を用いて，熱

産生への関与が示唆された甲状腺ホルモン

（T3 および T4）を投与し，細胞中の ATP 量

の変化を測定することにより，イルカにおい

ても TH が細胞の代謝促進を行なうか否かを

確かめた．その結果，T3 および T4 のいずれ

についても，イルカ腎培養細胞への添加によ

り ATP 合成が有意に亢進されることが確か

められた．このことから，冬季の血中 TH 濃

度の低下によりイルカ体内の代謝を抑制さ

れるという上記（３）の考察が支持された（学

会発表⑥）． 
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