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研究成果の概要（和文）： 

本研究では、黒毛和牛において初期成長期の異なる栄養処理による体質制御効果について、

分子生物学的、形態学的および生理学的に時系列的な変化を解析した。黒毛和牛の哺乳期およ

び育成期に高栄養処理をすることで、その後 20 ヵ月間粗飼料（国内草資源）のみで肥育した。

黒毛和牛において、初期成長期の高栄養処理による代謝インプリンティングが、粗飼料のみで

肥育した場合に、その産肉量と肉質に著しい影響を及ぼすこと、およびその骨格筋における分

子生物学的、形態学的および生理学的な時系列変化を明らかとした。 
 
 
研究成果の概要（英文）： 

In this study, we investigated how the metabolic imprinting during an early growth stage 
influences on constitution of Wagyu cattle by molecular-biologically, morphologically and 
physiologically investigating. In conclusion, it was clarified that the feeding at high energy level 

during the early growth stage, what is called, metabolic imprinting treatment, markedly influenced not 

only mRNA expressions of genes related to meat quantity and quality in skeletal muscles but also meat 

quantity and quality in Wagyu cattle.  
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１．研究開始当初の背景 
 ウシは本来、家畜としてヒトが消化できない

粗い繊維質（繊維性の高い通常の動物では消化

できない植物多糖資源）を分解し、草資源から

タンパク質源としての食肉を生産し、それをヒ

トに供給するという重要な物資循環機能を担っ

た草食動物(反芻動物)である。近年、輸入飼料

に過度に依存している日本の牛肉生産は

BSE(牛海綿状脳症)等の発生に見られる食の安

全性に関する問題、集約的経営形態から排出さ

れる大量の糞尿処理問題、それに関わる環境問

題、集約的な飼養形態における家畜福祉等の多

くの問題を抱えている。このような輸入飼料依

存型の畜産では、将来ＢＳＥだけでなく、未知

の伝染病が侵入してくる危険性は大きく、食の

安全性への不安は強く残る。日本では年間に１

２０万頭以上の和牛が生産出荷され、ウシの飼

料として相当量の“穀物”が消費される。穀物

はヒトも食すことができるものである。日本は、

このような状況を強く認識し、先進国として世

界的な食料バランスを考慮し、少しずつでも輸

入飼料依存型の牛肉生産システムからの脱却を

計り、国内の草資源を活かした安全で良質かつ

持続的な牛肉生産システムにシフトする必要が

あると思われる。 
 
２．研究の目的 

重要な問題は、放牧飼養で生産される牛肉の

質をいかに向上させるかである。放牧あるいは

粗飼料を主体に給与した場合、良質な牛肉生産

は一般的に難しい。それは牛の栄養摂取機構で

は、ルーメンにおける微生物による草中の繊維

性植物多糖の分解に相当の時間を要する。その

ため、穀物飼料多給に比べ栄養吸収が緩慢で飼

料効率が悪く、現在の牛肉市場あるいは経営的

に見合う時期に牛を出荷するためには発育が遅

すぎるためである。幼少期の栄養環境等により

その後の代謝生理機能が制御されていくような

効果を代謝刷り込み（インプリンテング）効果

と呼ぶ。このような効果がウシでも可能であれ

ば、草資源を高度に活用した環境保全型の安全

で効率的な牛肉生産システムに利用できるはず

である。著者は、和牛の初期成長期に代謝イン

プリンテング効果により“太る体質”をつくり

上げ、そのようなウシを国内の草資源をフル活

用して飼養すると従来よりも早く良質肉の生産

が可能となるのではないかと考えた。本研究で

は、草資源の活用による良質で安全な牛肉生産

に適応したウシの体質制御プログラムの構築を

目指し、初期成長期の栄養環境を変化させるこ

とによる“初期成長期の代謝生理的インプリン

ティング効果”が、産肉量と肉質に及ぼす影響、

また、骨格筋における分子生物学的、形態学的

および生理学的な時系列な調査を行い、それら

の変化を検討した。 
 
３．研究の方法 

供試牛は、安重勝（気高系）を種雄牛とした

黒毛和種去勢牛（n=23）の半兄弟であった。出

生後、哺乳期に一日当たり最大 1800ｇの代用乳

カーフトップ ET（粗蛋白 26％、粗脂肪 25.5％）

を生後 3 カ月齢まで哺乳ロボットで給与し、そ

の後一日当たり体重の 2.5％を目標として育成

用濃厚飼料を 10 カ月齢になるまで給与する群

を高栄養処理区（HE 区）とした。哺乳期に一

日当たり最大600ｇの代用乳を生後90日齢まで

哺乳ロボットにより人工哺乳し、その後粗飼料

を自由摂取として給与する群を対照区（R 区）

とした。10 カ月齢以降は両区とも同様の粗飼料

による肥育を行った。育成後、10 カ月齢から 14
カ月齢までをパドックにおいて草架による乾草

（2 番草オーチャードグラス、原物重量％：TDN 
38.8％、CP 9.8％）を自由採食として給与した。

その後、15 カ月齢から 20 カ月齢までは、ペレ

ニアルライグラスおよび白クローバー主体の放

牧地で放牧肥育を行った。放牧地総面積は、13.6 
ha で、10 箇所の放牧地に分けて、原則として 1
牧区 4 日の間隔で輪換放牧による肥育を行った。 
生体からの筋材料の採取（バイオプシー）は、

ニードルバイオプシー（カーディナルヘルス製、

14 G）および組織化学的解析用筋材料採取のた

めショットバイオプシー（ドイツ、家畜生物研

究所製）によって行われた。 

組織化学的解析として酵素組織化学的染色に

よる筋線維型構成の同定、筋線維直径の測定お

よび組織学的な染色による脂肪細胞の同定と直

径を計測した。 

バイオプシーでの筋材料採取直前に頚静脈よ

り血液サンプルを採取し、インスリン様成長因

子（Insulin like Growth Factor - I: IGF-I）の測定に

用いた。血清中の IGF-1 濃度は、免疫放射定量

法（IRMA）を用いて測定した（リンテック株

式会社)。 
肉量および肉質に関連した遺伝子発現を検討

するためにリアルタイムRT-PCR解析をおこなっ

た。また、異なる栄養処理が終了する（10カ月

齢）において、処理効果が胸最長筋における遺



 

 

伝子発現の動態に及ぼす影響を網羅的に検討す

るために、マイクロアレイ解析を行った。 

 
 
４．研究成果 
１）栄養処理と成長 
本研究に用いた材料牛において、重大な体調

不良および事故等は確認されず、一般的に良好

な健康状態であった。HE 区と R 区の体重にお

いて、4 週齢から屠殺（30 カ月齢）時まで常に

HE 区が R 区よりも有意に大きかった。 
２）筋線維および脂肪細胞の組織化学的解析 
離乳直後の 3 カ月齢での HE 区と R 区におい

て、筋線維型構成および各型の筋線維直径に有

意な差は観察されなかった。栄養処理終了時の

10 カ月齢時では、I 型、IIA 型および IIB 型全て

の筋線維直径において、HE 区で R 区よりも有

意に大きいことが確認された。さらに、筋線維

構成割合では、10 カ月齢時に両区間で差異が認

められたが、20 カ月齢時では、筋線維型構成お

よび全型の筋線維直径において、両区間におけ

る差異は認められなかった。屠殺時においても

筋線維型構成において両区間に有意な差異は認

められなかった。屠殺時に各型の筋線維直径に

おいて、IIA と IIB 型で、HE 区で R 区より有意

に大きい傾向が認められた。 
一方、胸最長筋内の脂肪細胞直径は、3 カ月

齢において両区間での差異は確認されなかった

が、10、14、20 および 30 カ月齢において HE
区で R 区に対して有意に大かった（P < 0.05）。 
３）血清中 IGF-I 濃度の生理学的変化 
血清中における IGFI 濃度は、3 カ月齢から 14

カ月齢の IGF1 濃度では、HE 区で R 区よりも有

意に高い傾向が見られたが、20 カ月齢時では両

区間における差異は確認されなかった。肥育終

了時 30 カ月齢時の血清中 IGF-I 濃度について、

これまでの傾向とは逆転して HE 区で R 区より

も有意に低くなった。 
４）遺伝子発現解析 
遺伝子発現解析には、筋成長に関連した

insulin-like growth factor - I （ IGFI ）、

insulin-like growth factor -I receptor（IGFIR）

および脂肪形成に関連した peroxisome 
proliferator-activated receptor gamma 2
（ PPAR γ 2 ）、 CCAAT/enhancer binding 
protein alpha (C/EBP α ) 、 stearoyl-CoA 
desaturase (SCD) 、 glucose-6-phosphate 

dehydrogenase (G6PD)、 leptin (LEP)におけ

る mRNA の発現動態の解析を行った。HE 区と

R 区の間における発現量の差異を候補遺伝子毎

に注目したところ、SCＤ、G6PD および LEP
遺伝子では 10 カ月齢時にのみ mRNA 発現量は

有意に HE 区で R 区よりも高い発現を示した。

一方、PPARγ2 および C/EBPαでは、実験期間

中を通して発現量の差異が認められることは無

かった。また、IGFI 遺伝子の mRNA 発現量に

おいて、10 カ月齢時で HE 区が R 区よりも有意

に高く、逆に 14 カ月齢時では R 区が HE 区より

も有意に高かった。さらに、IGFIR の mRNA に

おける発現差異は、3、10 および 20 カ月齢時で

確認されなかったが、14 カ月齢において R 区で

HE 区よりも有意に高い発現を示した。 
5)マイクロアレイ解析 

発現変動遺伝子に対して、Gene Ontology によ

る機能情報の階層化を行ったところ、HE 区で R
区と比較して発現上昇を示した遺伝子が 24 個、

発現低下を示した遺伝子が 66 個確認され、両区

間において発現差異を示した遺伝子は合計 90
個であった。今回、報告した遺伝子数は、ウシ

での存在が確認されている遺伝子のみを抽出し

た。発現差異を示した遺伝子に対して、KEGG 
pathway により生物学的注釈付けを施したとこ

ろ、HE 区が R 区に対して発現上昇を示した遺

伝子群を有意に多く含む pathway は、ピルビン

酸代謝 、インスリンシグナル伝達、脂肪酸生合

成 、炭素固定、不飽和脂肪酸生合成、PPAR シ

グナル伝達、クエン酸回路、ケトン体の合成と

分解等の生体内経路であった。 
６）屠殺時の肉質等について 

 屠殺後、胸最長筋の脂肪交雑度について調査

したところ、HE 区で R 区よりも筋内脂肪割合

が有意に高くなっていた（P < 0.05）（Fig.1＆2）。 

HE 区で最大 24％、R 区で最大 16％の筋内脂

肪を蓄積する個体が認められた。本研究の供試

牛は、全きょうだいで行われていることから、

上記のような粗脂肪含量のバラツキは、母牛側

の影響や粗飼料肥育への適応等、和牛の粗飼料

肥育に関する育種の必要性が示唆された。  

枝肉について骨格筋、脂肪および骨の重量に

ついて調査したところ、脂肪重量において HE
区で R 区よりも有意に高かった（P < 0.05）。 



 

 

 

 

骨格筋でも同様の傾向が見られたが危険率

５％水準で有意な関係ではなかった。枝肉構成

においては、HE 区で脂肪割合、R 区で骨格筋割

合が多い傾向は見られたが、両区間に有意な差

異は認められなかった。通常の濃厚飼料肥育牛

の枝肉構成と比較すると粗飼料で肥育した牛枝

肉は、脂肪割合が少なく、骨格筋が多い傾向が

明らかであった。枝肉の脂肪について、皮下脂

肪、筋間脂肪、内臓脂肪および腎脂肪重量で比

較すると、皮下脂肪と腎脂肪において HE 区で

R 区よりも有意に重くなっていた。 
７）マイクロアレイ解析を用いた脂肪関連およ

びグルコース代謝関連遺伝子群の経時的

変化について 

 バイオプシ―サンプルを用いたマイクロアレ

イによる網羅的遺伝子発現解析の結果を用いて、

その経時的変化を検討した。脂肪形成に関連し

た FABP4、SCD、FASN および DGAT2 では、

粗飼料肥育 4 カ月目（14 カ月齢）までは、HE
区で高い傾向があるが、粗飼料肥育 10 カ月目

（20 カ月齢）には、逆に R 区で高い傾向となっ

た。 
同様に、グルコース代謝関連の Glut4、Glut1、

FBP1 および HK1 において、インスリン依存性

の Glut4 では、脂肪関連遺伝子群と同様に、粗

飼料肥育 10 カ月目（20 カ月齢）には R 区でそ

の発現が高くなった。しかしながら、基盤的な

グルコース取り込みに関与している Glut1 や

FBP１および HK1 では、粗飼料肥育 10 カ月目

（20 カ月齢）でも HE 区で高い発現を示した。

この点についてのさらなる詳細な検討が必要と

思われた。 
８）屠殺時の胸最長筋の理化学的性状 

 加熱損失、物理的特性、筋線維割合および筋

線維直径については、両区間で差はなかった。

そのほかの理化学分析項目については、HE 区

がR区より圧搾肉汁率と可溶性コラーゲン量が

有意に低かった（P <0.05）。供試牛の脂肪酸組

成は、分析項目の半数に有意な差が見られた。

HE 区の脂肪酸組成の不飽和度は 1.02（R 区

0.88)と有意に高く、なかでも一価不飽和脂肪酸

の割合が47.4%（R区43.7%)と有意に多かった。

これは、オレイン酸（C18:1）の割合が有意に

高かったことと考えられる（P < 0.01）。 HE
区のアミノ酸含量（データ添付無）は、アラニ

ンおよびカルノシンに有意な差異が見られた。

呈味成分では両区間の差異は認められなかった。 
９）結論 

 これらのことから、初期成長期の高栄養処理、

すなわち哺乳期に強化哺育、育成期に高栄養で

の飼養し、11 カ月齢以降、粗飼料のみで 20 カ

月間肥育した場合に、通常哺乳と 4 カ月齢以降、

粗飼料のみで飼養した牛群に比較して、増体と

肉質（脂肪交雑度、脂肪酸構成、アミノ酸構成

等）が優れることが明らかとなった。高栄養処

理直後の 10 カ月齢時には、特に脂肪関連の代謝

系に大きなインパクトを与えること、その後粗

飼料肥育に移行した後は、脂肪関連遺伝子の発

現は低くなるが、グルコース代謝関連、特に非

インスリン依存性のグルコース代謝系の遺伝子

発現が高く維持されていることが示唆された。 
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