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研究成果の概要（和文）：家禽では起立不能の脚弱あるいは卵殻の薄化による破卵が頻発し、多大な経済的損失
を被っている。これらは、十分な骨量や骨密度を有した骨格が構築されないため発症する。
本研究では、骨からのオステオカインであるオステオカルシンが、産卵鶏胚と比較して肉用鶏胚の胸骨において
高い発現を示すことを明らかにした。また、筋からのマイオカインであるイリシンが、肉用鶏において胸筋で最
も高い発現を示した。このことから、家禽における骨と筋のクロストーク機構を示唆し、これらを活用した破卵
や脚弱の発生防止を目指した強固な骨格構築の可能性を示した。

研究成果の概要（英文）：A large amount of economic loss in poultry industry is produced by specific 
disorders such as leg weakness and eggshell broken. These disorders are caused by the insufficiency 
of the bone growth and mineralization. 
This research project demonstrated that bone-derived osteokine osteocalcin was highly localized and 
expressed in the sternum of broiler embryo as compared with layer embryo. It was also suggested that
 the expression of irisin as muscle-derived myokine was highest in pectoralis of broiler embryo. 
These results indicate the bone growth may be closely related with muscle-derived myokines, and 
conversely the muscle growth may be closely related with bone-derived osteokine. Therefore, the 
bone-muscle crosstalk should contribute to improve the bone growth and mineralization.

研究分野： 動物生体機構学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究は、骨と筋のクロストーク機構を明らかにし、これらを活用して家禽の強固な骨格構築の可能性を示唆し
た世界で初めての研究である。その成果は、日本国民はもちろんのこと世界中の人々へ安全・安心な畜産物の供
給に貢献するとともに、動物福祉に配慮した産業動物の飼養方法に関して基盤的情報を提供する。また、本研究
成果は、ヒトの加齢に伴う筋肉量減少（サルコペニア）や骨粗しょう症におけるメカニカルストレス（運動）と
の関連の解明に貢献することが期待される。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
 現在、肉用鶏においては起立不能となる脚弱、産卵鶏では卵殻の薄化による破卵が頻発し、養
鶏産業に多大な経済的損失を与えている。これらは、成長期において十分な骨量や骨密度を有し
た骨格が構築されないため、急激な体重増加や高い産卵性
に耐え切れず発症する。したがって、脚弱や破卵を防止す
るには、強固な骨格を構築することが不可欠である。本研
究では、骨と筋の介したクロストーク機構を明らかにし、
破卵や脚弱の発生防止を目指した強固な骨格の構築を試
みる。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、筋量の多い肉用鶏と筋量の少ない産卵鶏を
用い、筋から骨へ調節因子（マイオカイン）と筋から骨へ
の調節因子（オステオカイン）の発現と局在を検討し、家
禽における骨と筋のクロストーク機構を明らかにする（図
１）。 
 
３．研究の方法 
（１）筋組織からのマイオカインと骨組織からのオステオカインの同定  
肉用鶏ならびに産卵鶏の胚発生期における孵卵 16 日、18 日および 20 日の骨組織（胸骨なら

びに大腿骨）および筋組織（胸部骨格筋）を採取し、各組織から分泌されるオステオカイン（オ
ステオカルシン、インスリン様成長因子-I、スクレロスチン）ならびにマイオカイン（ミオスタ
チン、FNDC5/イリシン）について、リアルタイム PCR で mRNA の相対的発現量をそれぞれ検討し
た。加えて、胸部骨格におけるオステオカルシンの局在について、ABC 法を用いた免疫組織化学
法により観察を行った。 
 

（２）血中オステオカルシン濃度の測定とオステオカルシン受容体の発現 
肉用鶏ならびに産卵鶏の胚発生期の孵卵 20 日における血中のオステオカルシン濃度を ELISA

法で検討した。また、オステオカルシン受容体 GPRC6（G protein-coupled receptor family C 
group member A）の mRNA の発現について、PCR 法で検討した。 
 

（３）筋組織マイオカインイリシンの発現と局在 
 ブロイラーの鶏胚を用い、孵卵 16 日目に心臓、筋胃、腸管、肝臓、胸筋、大腿筋を採取し、
各組織におけるイリシン mRNA の相対的発現量についてリアルタイム PCR 法を用いて検討した。
また、イリシンの局在について、ABC 法を用いた免疫組織化学法により観察を行った。 
 
４．研究成果 
（１）筋組織からのマイオカインと骨組織からの
オステオカインの同定 
筋組織ではマイオカインであるミオスタチン、

FNDC5/イリシンが、骨組織では IGF-I、スクレロス
チン、オステオカルシンが発現していた。しかしな
がら、ミオスタチン、FNDC5/イリシンならびにスク
レロスチンの発現量は肉用鶏と産卵鶏の間で差は
観察されなかった。一方、オステオカインであるオ
ステオカルシンは筋組織の発達の著しい肉用鶏の
骨において、産卵鶏と比較して孵卵期間を通じて胸
骨でその発現が有意に高く、孵卵期間の経過ととも
に増加していた（図２）。また、免疫組織化学的に
オステオカルシンの局在を検討したところ、肋骨内

部の海綿骨と骨周囲の骨膜にオステオカ
ルシンが肉用鶏で強く広範囲に局在して
いた（図３）。以上のことから、骨よりオ
ステオカルシンが分泌され、筋組織の発
達に関与している可能性が示唆された。
また、この傾向は産卵鶏よりも、肉用鶏で
顕著であることが推測された。 
 

（２）血中オステオカルシン濃度の測定
とオステオカルシン受容体の発現 
血中オステオカルシン濃度は肉用鶏で

6477.0 pg/ml、産卵鶏で 1016.7 pg/ml を



示し、肉用鶏では、産卵鶏と比較して、オステオカルシン濃度が約 6倍も有意に高かった。GPRC6
の発現は、筋組織（胸筋）に加え腸管、肝臓、胃ならびに心筋に発現していた。このことは、オ
ステオカルシンは筋組織だけではなく、多様な組織に何らかの影響を与えているものと推測さ
れる。また、筋組織における GPRC6 の発現量は孵卵日数に伴い減少するものの、肉用鶏と産卵鶏
では異なり孵卵 20 日齢では肉用鶏で有意に高かった。以上のことから、骨よりオステオカルシ
ンが分泌され、筋組織の発達に関与している可能性が示唆された。また、この傾向は産卵鶏より
も、肉用鶏で顕著であることが推測された。 

 
（３）筋組織マイオカインイリシンの発現と局在 

リアルタイム PCR 法の結果、孵卵 16日目の鶏胚では、イリシンの発現量は心臓（相対的発現
量 1.0）、胸筋（6.6）、大腿筋（4.3）、筋胃（0.19）、腸管（1.0）、肝臓（0.01）を示し、心臓と
比較して胸筋においては約 6.6 倍、大腿筋においては約 4.3 倍のイリシンが発現していた。ま
た、腸管でもイリシンの発現はみられ、心臓とほぼ同等の発現を示したが、肝臓では発現してい
なかった（図４）。免疫組織化学的観察の結果、骨格筋の筋線維、心臓の心筋細胞ならびに筋胃
および腸管の筋層でイリシンの局在がみられた。しかしながら、肝臓ではイリシンの局在はみら
れなかった（図５）。以上のことから、鶏胚では骨格筋、心臓ならびに腸管よりイリシンが分泌
されていることが示唆された。 
 以上の結果から、家禽における骨と筋のクロストー
ク因子として、骨からのオステオカルシンと筋からの
イリシンが同定された（図６）。したがって、胚発生期
における両者の発現あるいは作用の相違により、肉用
鶏と産卵鶏の筋量の相違が生じるものと推測される。
また、イリシンは運動（メカニカルストレス）によって
誘導されるマイオカインであり、胚発生期もしくは孵
化後にメカニカルストレスを付加することで、強固な
骨を構築するとともに、筋量の増加をもたらすことが
推測される。今後は、培養細胞を用いたイリシンとオス
テオカルシンの直接的な作用を明らかにするととも
に、孵化後の家禽についてメカニカルストレス（運動）
によるイリシンとオステオカルシンの動態を検討し、
強固な骨格構築を実現する詳細なメカニズムを検討す
る予定である。 
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