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研究成果の概要： 
ニワトリは早成鳥であるがために家禽として重要な位置を占めてきた。その一方で、恒温動

物であり、体温が高いものと認識されてきた。ところが、孵化後しばらくは体温調節がうまく

機能せず、短期間の体温維持しかできないために保温が必要となる。この原因を解明するため

に本研究を遂行し、以下の成果を得た。 
多くの神経ペプチドは遊離脂肪酸をエネルギー源として体温調節に働くが、体内の貯蔵脂肪

には限りがあるために長期間の体温維持は困難である。また、活動による運動エネルギーも体

温維持に貢献することが判明した。行動量に影響を及ぼす栄養素は多く存在することも判明し

た。 
ミトコンドリアの熱産生分子であるニワトリ脱共役タンパク質（avUCP）とミトコンドリア

陰イオン交換体（MACP）の一つであるアデニンヌクレオチド輸送体(avANT)の発現は低温暴露
しても変化せず、脂肪酸の代謝に関連する酵素の働きでエネルギー産生に傾くことが明らかと

なった。 
孵化後のエネルギー代謝に関わる残存卵黄の貢献を調べたところ、その除去により肝臓にお

ける脂肪酸分解と糖新生に関わる遺伝子の発現が高まった。残存卵黄は、脂肪酸供給ならびに

糖新生に貢献することが判明した。 
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１． 研究開始当初の背景 

 
 家畜・家禽において、体温（エネルギー代

謝）調節は生体のホメオスターシスの維持と

家畜管理に欠かせないものである。特に、孵

化直後のヒナは体温調節が未発達な状態に

あり、保温を必要とする（この時期だけは変

温動物）。また、生産に対して如何にエネル

ギー（飼料エネルギーや電力エネルギー）を

無駄にしないかという省エネは大きな関心

の的である。研究代表者（古瀬）はこれまで

にエネルギーバランスの調節に関連する事

項として、孵化直後のヒナの中枢による摂食

制御機構の解明を、神経ペプチド、神経伝達

物質および栄養素に関して調査してきた。そ

れは、孵化後の幼雛期の生理状態がその後の

生産性に大きく影響を与えるからである。そ

の研究の一環として視床下部で産生される

甲状腺刺激ホルモン放出ホルモン(TRH)に関
して調べた。TRHは下垂体からの甲状腺刺激
ホルモン(TSH)の分泌を介して熱産生に関わ
る甲状腺ホルモンの分泌を促すことが知ら

れている。幼雛の中枢に TRHを投与すると
体温の上昇は確認されたが、甲状腺ホルモン

の分泌は起こっておらず、しかも外因的に甲

状腺ホルモンを投与しても熱産生は起こら

なかった。これは、視床下部－下垂体－甲状

腺軸という重要な産熱システムが幼雛では

機能していないことを示唆する。何故 TRH
が体温を高めることができるかについても

検証を加え、TRHはストレス反応の起点とな
る副腎皮質刺激ホルモン放出因子（CRF）を
介して熱産生を促すことを明らかにしてき

た (Takahashi et al. (2005). Regulation of body 
temperature by thyrotropin releaing hormone in 
neonatal chicks. Develop. Brain Res., 
157(1):58-64.)。これは、幼雛に保温が必要な
理由の一部を中枢支配の面から説明したも

のであるが、CRFが中心的要因か CRF以外
の要因が存在するのか、また抹消へのシグナ

ルが明らかではなかった。 
 一方、哺乳動物の褐色脂肪組織のミトコン

ドリアには熱産生分子である脱共役タンパ

ク質（UCP1）が存在し、ATP産生と熱産生を
司っている。ニワトリには褐色脂肪組織が存

在しないものの、寒冷暴露により骨格筋ミト

コンドリアで、哺乳動物のUCP1の挙動に似た
ニワトリ脱共役タンパク質（avUCP）の発現
が誘導されることが、また、ミトコンドリア

陰イオン交換体（MACP）の一つであるアデ
ニンヌクレオチド輸送体(avANT)も熱産生の
ために協奏的に働いていることが明らかに

されていた(Toyomizu et al. (2002). FEBS Lett., 
529(2-3):313-318)。これは、ニワトリの筋肉に
おける産熱メカニズムの特殊性を明らかに

したものであるが、変温動物期の幼雛におけ

るメカニズムは不明のままであった。 
家畜・家禽の定義には、繁殖を人の手にゆ

だねる動物とある。もう一つ家禽に定義を加

えるならば、生まれてからすぐ高度に独立的

な活動ができる早成（precocial）の動物と捕ら
えることが可能である。早成であるが故に親

から隔離して飼養することが可能である。孵

化直後はしばらく親鳥の世話を必要とする晩

成（altricial）鳥を家禽化することは非常に困
難である。早成鳥と晩成鳥の卵で興味深いこ

とは、早成の程度が強いものほど卵に占める

卵黄の量が多いことである。結果、孵化時に

はヒナの体内に残存卵黄の形で存在し、有用

な栄養源となる。一方で、幼動物の飼料は高

価である。その理由は、飼料原料として高価

なタンパク質を多く配合しなければならない

からである。これまで、その理由として、速

い成長速度に伴う体タンパク質の合成に必要

だからとされてきた。しかし、飼料タンパク

質には、食事誘導性熱産生（DIT）を引き起こ
す作用がある。すなわち、体タンパク質合成

ばかりに目を向けられてきたが、実は飼料タ

ンパク質が幼動物の保温効果に貢献してきた

可能性が推察される。これは、幼雛の産熱に

対して体内外の栄養素の貢献が示唆されるが、

栄養制御は不明のままである。 
このように幼雛には何故保温が必要かと

いう謎は未だ明らかにされていなかった。 
 
 
２．研究の目的 
 
以下の項目を大きな目的として研究を遂行

した 
 

1. 中枢における幼雛の体温調節因子とその
末梢へのシグナルの同定 

2. 幼雛期の筋肉における発熱調節因子の同
定およびその制御の解明 

 
 
３．研究の方法 
 
１）中枢における幼雛の体温調節因子とその

末梢へのシグナルの同定： 
１． 変温動物期のニワトリヒナのエネルギ

ー代謝に影響を及ぼす神経ペプチドを

探索するために、脳室内に神経ペプチド



や栄養素を投与した。 
２． 熱産生量（HP）と呼吸商（RQ）を算出

するために、酸素消費量と二酸化炭素産

生量を開放経路方式熱量測定装置で測

定した。 
３． 行動量に及ぼす影響は、自発運動測定装

置とビデオ観察により調査した。 
２）幼雛期の筋肉における発熱調節因子の同

定およびその制御の解明： 
１．熱産生分子の遺伝子発現をリアルタ 

イムPCRで測定すると共に関連酵素の活
性ならびに基質濃度を測定した。 

 
 
４．研究成果 
 
幼雛期特有の体温調節機構 
 

CRFによって HPは増加するが、それには
脱共役タンパク質（UCP1）の挙動に類似した
ニワトリ脱共役タンパク質（avUCP）やミト
コンドリア陰イオン交換体（MACP）の一つ
であるニワトリアデニンヌクレオチド輸送

体(avANT)の遺伝子発現は関わっておらず、
ミトコンドリアへの脂肪酸輸送と β-酸化酵
素の組織特異的増加によって誘発されるこ

とが示唆された（原著論文 1）。低温暴露時
に視床下部－下垂体－副腎皮質(HPA)軸を刺
激することなくニワトリヒナの体温は低下

したが、同じ条件下で脳室内に CRFを投与す
ると、HPA軸を刺激し、肝臓と心臓における
ミトコンドリア脂肪酸酸化酵素の遺伝子発

現と酵素活性を高め、体温低下を防ぐことが

判明した。この際も avUCPや avANTの遺伝
子発現は体温の反応とは無関係であった。ま

た、脳と筋肉においては変化が認められなか

った（原著論文 2）。CRFの効果が組織特異
的であったことから、酸化的障害の指標とな

るマロンジアルデヒドの水準を各組織で測

定したことろ、CRFにより心臓と肝臓におい
てマロンジアルデヒドの水準が高まること

が確認された（原著論文 3）。また、低温暴
露により、脳と心臓のマロンジアルデヒド水

準が高まることが明らかとなった（原著論文

4）。血漿におけるマロンジアルデヒドの高い
水準が、低温暴露したヒナの脳室に CRFを投
与した時に確認された。低温暴露下では、CRF
の投与により脳のマロンジアルデヒド水準

は対照に比べ低下し、CRF受容体の拮抗薬で
ある astressinの投与で高まった。これらの結
果は、低温暴露下の酸化的損傷に対して CRF
は神経保護作用を有すことを示唆する（原著

論文 5）。また、低温暴露下では、単離ストレ

ス条件下でも興奮状態が起こらず、鎮静・催

眠状態に陥ることが確認された。この行動量

の減少が体温を維持できない理由の一つと

考えられた（原著論文 6）。幼雛期における
熱産生能が予めの寒冷感作で誘導できるか

を検討したところ、体温調節が未発達な 4日
齢雛においてさえも、熱産生能は予めの寒冷

感作により亢進され、ここでは骨格筋の

avUCPおよび転写因子の PGC-1α mRNA発現
はともに対照区と比べて有意に上昇してい

た。次いで、avUCPがミトコンドリアの誘導
型プロトンリークに関与しているかを確か

めた。その結果、3 週齢鶏の低温区の骨格筋
ミトコンドリアでは、対照区と比べ avUCP
発現の上昇、また電子伝達鎖の酸化能、なら

びにアラキドン酸誘導型プロトンリーク能

の上昇がみられた。したがって、骨格筋 UCP
が発現していれば幼雛期の熱産生を促進す

るものと考えられた（研究発表 3）。 
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