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研究成果の概要（和文）：本研究では肥育牛の様々な飼養環境における筋肉内遺伝子発現が牛肉生産と関係があ
ることを明らかにした。筋肉内の遺伝子発現モニタリングは、肉用牛の肥育期間における筋肉内の蛋白質蓄積、
脂肪蓄積等の生体反応を示唆することができ、肥育システムの改良のための有意義な情報となる。本研究では4
グループの限られた遺伝子についての測定であったが、さらに多くのグループの遺伝子発現を測定することは、
生体における多くの情報を得ることができる。遺伝子発現に基づく肥育システムの改良のためには、肥育・枝肉
成績や筋肉内栄養成分等の牛肉生産と遺伝子発現との相関について、明らかにする研究が必要である。

研究成果の概要（英文）：The present study revealed that gene expression in skeletal muscle is 
related to beef productivity in various feeding environment of fattening steers. Monitoring gene 
expression in the skeletal muscle can be indicative of biological reactions, such as the protein and
 fat accumulation in the skeletal muscle, during fattening period of beef cattle, which may be able 
to provide useful information to improve fattening systems. Although the present study measured the 
expression of limited genes belonging to four groups, expression analysis of more gene in several 
groups may be able to obtain a large amount of information about the living body. To improve 
fattening systems based on gene expression, further studies are needed to elucidate the relationship
 between gene expression and beef production, including the growth and carcass performance and 
nutrient contents in the skeletal muscle.

研究分野： 産肉生理
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 

骨格筋の形成機構の解明は、畜産分野のみ
ならず医療分野においても重要である。この
分野においてブレークスルーを引き起こし
た の は、ミ オ スタチ ン の発見 で あ る
(McPherron,1997)。これは骨格筋の成長を抑
制的に調節する因子として同定され、この機
能欠損が起こったウシでは筋肉で特異的な
肥大が起こる(Grobet,1997)。また、筋細胞
では、その増殖、分化の抑制作用が認められ
る(Thomas, 2000; Langley,2002)。さらに、
骨格筋の増殖、筋疾患の治療および運動機能
の維持･強化を目的にミオスタチンを制御す
る物質が探索されている。この物質として拮
抗作用を持つフォリスタチン(Amthor,2004)、
Zn イオン存在下でミオスタチンと結合し、筋
細胞の増殖、分化を調節する細胞外マトリク
ス、デコリン(Kishioka,2007)、高濃度で、
ミオスタチンの発現を刺激し、筋細胞を休止
期に誘導する HGF(Yamada,2010)などが報告
されている。このようにミオスタチンを制御
する物質の存在が徐々に明らかになり、骨格
筋形成機構の解明と共に、これらを活用した
生体での応用研究が期待されている。 
一方、こうした遺伝子情報を家畜生産へ応

用するための基盤的研究として、胎子期から
肥育終了時まで、肉用牛骨格筋におけるミオ
スタチンの発現解析から、胎子期および肥育
中期に発現が上昇することを報告した
(Shibata, 2006)。また、肉用牛の骨格筋損
傷モデルにおいて、ミオスタチンおよび筋転
写因子の発現解析を行い、再生過程における
これら遺伝子の発現変動を明らかにした
(Shibata,2006)。さらに、肥育中期に濃厚飼
料多給から牧乾草多給に切換えた肉用牛で
は、切換え後に筋成長が抑制を受け、その後
回復し、肥育終了時にその成長が亢進状態に
あることをミオスタチンおよびミオシン重
鎖 の 発 現 解 析 か ら 明 ら か に し た
(Shibata,2011 &2012)。以上のことから、
肥育過程において、骨格筋の成長に係わる遺
伝子の発現プロファイルを解明することは、
科学的根拠にもとづき、家畜の生産性を向上
させるために重要と考える。また、給与飼料
の違いがミオスタチンの発現に影響を及ぼ
すことから、飼料由来の何らかの物質、また
は飼料成分によって発現が誘導された生体
内物質が、この発現を制御している可能性を
示唆し、これは骨格筋形成機構の一部を担う
ものと考える。この物質の探索は、骨格筋形
成のメカニズムを解明する上でも重要と考
える。また、放牧牛の骨格筋で発現している
蛋白質の網羅的解析(プロテオーム解析)か
ら、ストレスの指標となる蛋白質を同定した
(Shibata,2009)。このことから蛋白質または
遺伝子の網羅的解析は、標的遺伝子のスクリ
ーニングに有効な手段と考える。 
以上から、肥育過程の肉用牛において、飼

養条件の違いを反映してミオスタチンの発

現変動が起こり、この現象は、肥育成績およ
び細胞レベルでの考察と合致するものであ
った。これらの事から、遺伝子の発現プロフ
ァイルを介して、肥育過程で肥育・枝肉成績、
肉質等を推定できる可能性、ならびに、ミオ
スタチンの発現を制御する物質を解明する
ことの必要性を認識し、本研究の着手に至っ
た。 
 
２．研究の目的 

 通常の肉用牛肥育は、濃厚飼料多給である
が、本研究では、この一部を飼料イネ WCS 等
の粗飼料で代替、あるいはこれに放牧を組み
合わせた飼養環境下で肉用牛を肥育する。こ
の肉用牛の肥育過程で、肥育・枝肉成績、肉
質等を反映する遺伝子の探索と同定、ならび
に、その発現プロファイルを解明する。これ
らの達成は、肥育牛の屠畜前または肥育途中
で肥育・枝肉成績、肉質等の推定、さらに、
これらに対する給与飼料の影響も推定が可
能となる。このためのキー遺伝子として、骨
格筋成長の調節因子、ミオスタチンを取り上
げる。給与飼料の違い等、飼養条件が異なる
肉用牛骨格筋において、この遺伝子を含む骨
格筋形成にかかわる遺伝子の発現プロファ
イルを明示すると共に、給与飼料が骨格筋形
成に及ぼす影響を生体レベルで明らかにす
る。 
 
３．研究の方法 

（１）飼料イネ WCS 多給肥育における肥育過
程での筋肉内遺伝子発現及びその肥育・枝肉
成績の測定 
黒毛和種去勢牛を対象に肥育中期から屠

畜までの約 1年間、濃厚飼料から代替した飼
料イネ WCS を多給した。肥育期間において、
筋肉内遺伝子発現の測定のため、骨格筋組織
を経時的にバイオプシーにより採取し、28 ヵ
月齢で屠畜後、枝肉成績の測定を行った。採
取した筋肉組織は、凍結粉砕し、TRIZOL 試薬
で RNA を抽出、cDNA を合成後、これをテンプ
レートにリアルタイムPCRにより骨格筋形成
にかかわる遺伝子の測定を行った。また、屠
畜時に筋肉組織を採取し、脂質、タンパク質
等の栄養成分の分析に供試した。 
 
（２）放牧仕上げ肥育時における筋肉内遺伝
子発現及びその筋肉性状の測定 
黒毛和種去勢牛を対象に肥育中期まで濃

厚飼料多給とし、その後、肥育後期の約 5ヵ
月間、イタリアンライグラス優占草地に放牧
し、28 ヵ月齢で屠畜後、筋肉試料を採取した。
採取した筋肉組織は前述と同様、遺伝子発現
測定のための試料として調製し、その測定を
行った。また、せん断力価、筋肉内栄養成分
等の筋肉性状の分析に供試した。 
 

（３）放牧後の飼料イネ WCS 多給肥育におけ
る肥育過程での筋肉内遺伝子発現及びその



肥育・枝肉成績の測定 
黒毛和種去勢牛を対象に肥育前期にイタ

リアンライグラス優占草地で放牧し、その後、
肥育中期以降、飼料イネ WCS を多給し、28 ヵ
月齢で屠畜した。肥育期間において、筋肉内
遺伝子発現の測定のため、骨格筋組織を経時
的にバイオプシーにより採取し、屠畜時には
脂質、タンパク質等の筋肉性状測定のための
組織を採取し、分析に供試した。遺伝子発現
測定のための試料は、前述と同様に調製し、
その分析に供試した。 
 
４．研究成果 

（１）飼料イネ WCS 多給肥育における肥育過
程での筋肉内遺伝子発現及びその肥育・枝肉
成績の測定 
供試牛は、16ヵ月齢で濃厚飼料から飼料イ

ネ WCS に切換え、その後、飼料イネ WCS を多
給した。切換え直後の 19 ヵ月齢では、慣行
区と比較してWCS区でミオスタチン(MSTN)の
発現増加とミオシン重鎖(MyHC)の発現減少
がみられ（図 1）、また、この期間の日増体重
(DG)と飼料効率の減少がWCS区で見られたた
め(表 1)、この時期に骨格筋の成長が抑制状
態にあることを示唆している。25 ヵ月齢の
WCS区では試験期間においてMSTNの発現減少
と MyHC の発現増加（図 1）、および飼料効率
の増加がみられたことから(表 1)、骨格筋成
長が亢進状態にあることを示唆している。ま
た、脂肪前駆細胞で発現しているPref-1は、
この月齢で慣行区と比較してWCS区で増加が
みられ（図 1）、脂肪合成が抑制状態であるこ
とを示唆している。肥育終了時の体重は、両
区間で差がなかったものの、約 10%の差があ
ったが(表 1)、28 ヵ月齢の MSTN 及び MyHC の
発現状況から(図 1)、骨格筋成長は亢進状態
を維持していると推測されるため、同条件で
の継続飼養により、さらなる増体が期待でき
るものと考えられる。 

表 1 黒毛和種去勢牛の肥育・枝肉成績 

 WCS 慣行 
体重, kg 

10 ヵ月齢 
16 ヵ月齢 
28 ヵ月齢 

日増体重(DG), kg/d 
10-16 ヵ月齢 
16-22 ヵ月齢 
22-28 ヵ月齢 

飼料効率, 増体重/TDN 摂取量 
10-16 ヵ月齢 
16-22 ヵ月齢 
22-28 ヵ月齢 

枝肉成績 
枝肉重量, kg 
ロース芯面積, cm2 

ばら厚, cm 
皮下脂肪厚, cm 
牛脂肪交雑基準 

 
300 
503 
707 
 
1.04 
0.69* 
0.50 
 
0.164 
0.123* 
0.101* 

 
439 
44.7 
6.05 
2.55 
4.7 

 
299 
512 
770 
 

1.08 
0.96 
0.48 
 

0.166 
0.142 
0.082 

 
485 
52.7 
7.37 
3.78 
5.2 

* P<0.05 

筋肉内栄養成分の分析では、半腱様筋にお

いて脂肪含量の減少がWCS区でみられ(表2)、
これを支持する筋肉内 Pref-1 の発現増加が
認められた。一方、腰最長筋ではその差はな
く、また、牛脂肪交雑基準についても試験区
間で差は認められなかった(表 1)。28 ヵ月齢
時の WCS 区の Pref-1 発現は、慣行区のレベ
ルまで低下していないものの、試験区内では
減少傾向がみられるため(図 1)、同条件での
継続飼養により筋肉内の脂肪蓄積が増加す
る可能性が考えられる。 

表 2 黒毛和種筋肉内の栄養成分と理化学成分 

 LL ST 

 WCS 慣行 WCS 慣行 

蛋白質, % 

脂肪, % 

水分, % 

ﾋﾞﾀﾐﾝ類 

ﾚﾁﾉｰﾙ,g/100g 
ｶﾛﾃﾝ,g/100g 
ﾄｺﾌｪﾛｰﾙ,mg/kg 
理化学成分 

ﾄﾞﾘｯﾌﾟﾛｽ, % 

ｸｯｷﾝｸﾞﾛｽ, % 

せん断力価, kg 

17.1 

25.0 

56.7 

 

26.8 

19.0 

15.6* 

 

2.50 

35.5 

1.17 

16.2 

30.3 

52.3 

 

21.8 

ND 

3.65 

 

3.54 

35.5 

1.19 

20.2 

8.15* 

70.1* 

 

8.75 

10.3 

12.2* 

 

5.39* 

40.9 

2.83 

20.1 

11.5 

66.8 

 

8.50 

ND 

2.88 

 

6.86 

39.0 

2.48 

LL：腰最長筋、ST:半腱様筋  * P<0.05 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 1 黒毛和種腰最長筋における遺伝子発現の推

移（試験区内同一文字間で有意差なし P>0.05、
同一月齢において、* P<0.05） 
遺伝子発現は、内部標準に GAPDH 遺伝子を

用い、その相対値として表した。 
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（２）放牧仕上げ肥育時における筋肉内遺伝
子発現及びその筋肉性状の測定 
供試牛は、肥育中期まで濃厚飼料多給とし、

その後、肥育後期の約 5ヵ月間、イタリアン
ライグラス優占草地に放牧し、28 ヵ月齢で屠
畜した。肥育終了時の MSTN 発現は慣行区と
比較して放牧区で発現減少がみられ、MyHC は
一部の筋肉で発現増加がみられたが、MSTN と
拮抗関係にあるフォリスタチン(FLST)は試
験区間で差は認められなかった(表 3)。また、
筋肉内タンパク質含量は、放牧区の腰最長筋
で増加がみられ(表 4)、これは遺伝子発現の
結果と矛盾しないものであった。これらは肥
育末期においても筋肉の成長が活性化され
ていることを示唆している。脂肪合成の主要
調節因子である PPAR2 及び C/EBPの発現は
放牧区で減少がみられ(表 3)、また、筋肉内
脂肪含量の減少が放牧区でみられ(表 4)、こ
れらは放牧仕上げ肥育の末期において筋肉
内脂肪合成が抑制状態であることを示唆し
ている。 
これらの遺伝子発現から、この条件での継

続肥育では、骨格筋の成長は促進される可能
性はあるが、筋肉内脂肪の蓄積は増加が見込
めないと考えられる。 

 表 3 肥育終了時における黒毛和種骨格筋での
遺伝子発現 

 LL ST 

 放牧 慣行 放牧 慣行 

MSTN 

MyHC 

FLST 

PPAR2 
C/EBP 
HSP27 

HSP40  

0.20* 

15.8* 

19.4 

0.64* 

1.08* 

0.63* 

0.91* 

0.33 

8.22 

15.7 

2.23 

1.96 

1.06 

1.65 

0.30* 

8.97 

10.2 

0.72* 

1.79 

0.16 

0.44 

0.50 

6.80 

12.7 

1.85 

2.85 

0.56 

0.66 

LL：腰最長筋、ST:半腱様筋  * P<0.05 
遺伝子発現は、内部標準に GAPDH 遺伝子を用

い、その相対値として表した。 

 熱ショック蛋白質(HSP)は、その分子種によ
り様々な作用があり、HSP27 はストレスマー
カーとして、HSP40 は肉の柔らかさと関係が
あると報告されている。放牧区では HSP27 の
発現が慣行区よりも減少していたことから
(表 3)、放牧はストレス軽減効果があること
が推測された。また、HSP27 の放牧時のスト
レス応答について、既知ストレスマーカー
IgGとN/L比を指標とした放牧試験において、
これらの発現とHSP27の発現が一致した変動
となることを報告し(データ未掲載)、HSP27
の放牧時のストレスマーカーとしての有効
性を示唆した(Shibata, 2014a)。 
HSP40 の発現は、放牧区の腰最長筋で減少、

半腱様筋でその傾向がみられ(表 3)、放牧牛
肉で柔らかくなることが推察されたが、せん
断力価では影響が認められなかった(表 4)。 
本研究では、遺伝子発現と肉質の関係につ

いて明確な関係が認められなかったが、肉質
に影響を及ぼす遺伝子が幾つか報告されて

いる中、遺伝子発現と肉質の関係を明らかに
し、これを活用した肉質判別のためには、さ
らなる研究が必要と考えられる。 

表 4 黒毛和種筋肉内の栄養成分と理化学成分 

 LL ST 

 放牧 慣行 放牧 慣行 

蛋白質, % 

脂肪, % 

水分, % 

理化学成分 

ｸｯｷﾝｸﾞﾛｽ, % 

せん断力価, kg 

19.7* 

11.3* 

67.9* 

 

- 

- 

17.0 

24.0 

57.8 

 

- 

- 

19.9 

4.4* 

74.2* 

 

41.8 

3.2 

19.7 

9.5 

69.3 

 

37.6 

2.6 

LL：腰最長筋、ST:半腱様筋  * P<0.05 

 
（３）放牧後の飼料イネ WCS 多給肥育におけ
る肥育過程での筋肉内遺伝子発現及びその
肥育・枝肉成績の測定 
供試牛は、10ヵ月齢から濃厚飼料多給で肥

育し、その後、16-17 ヵ月齢でイタリアンラ
イグラス優占草地に約 6 か月間放牧、22-23
ヵ月齢から飼料イネWCS多給で舎飼いした後、
28 ヵ月齢で屠畜した。放牧直後は体重の著し
い減少が観察され(図 2)、放牧後の 19 ヵ月齢
での遺伝子発現は、MSTN の発現増加、MyHC
の発現減少がみられ(データ未掲載)、DG の減
少がみられたことから、骨格筋成長が抑制状
態にあると考えられた。その後、放牧末期で
は、MSTN の発現減少、MyHC の発現増加が認
められ、さらに、舎飼いでの飼料イネ WCS 多
給時は、慣行区と比較して放牧+WCS 区で DG
の増加がみられ、MSTN 及び MyHC の遺伝子も
骨格筋成長の活性化を示す発現が認められ
たことから、この時期に代償性成長が起こっ
ている可能性を示唆している。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 2 黒毛和種去勢牛の放牧ならびに飼料イネ

WCS 多給時の体重の推移 

これら遺伝子発現及び肥育成績から、放牧
肥育時は放牧導入時に生体の損耗を抑える
ことが課題である一方、放牧末期では DG の
改善と共に、生産性にポジティブな遺伝子発
現が認められたことから、一定の条件が整っ
た放牧であれば、黒毛和種でも放牧肥育が可
能であることを示唆している。 
筋肉内栄養成分は、放牧+WCS 区で脂肪蓄積

の減少及びタンパク質蓄積の増加が認めら
れ、これらを支持する筋肉内遺伝子発現が認
められた。 
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本研究では、肉用牛の肥育過程において肥

育・枝肉成績、肉質等を反映する候補遺伝子
について、多様な肥育条件下での詳細な発現
プロファイルを作成し、生産性、産肉性との
関係を解析した。この結果、肥育牛の骨格筋
成長、脂肪蓄積等の生産性と関連のある幾つ
かの遺伝子を明らかにすることができた。ま
た、放牧においては、この時のストレスマー
カーについて、明らかにすることができ、放
牧時以外でのこのマーカーの評価について、
今後の展開が期待されるところである。以上
から、これらの遺伝子の一部は給与飼料の違
い等、飼養条件の違いにおいてもその発現量
が変化することが明らかとなり、飼養環境の
評価にも遺伝子の発現モニタリングが有効
であることを示唆した。 
一方、肉質、特に理化学特性と関係する遺

伝子の特定及びその発現プロファイルの解
析では、課題を残し、さらなる研究の余地が
あると考える。また、本研究では筋肉内遺伝
子発現を評価ツールとしたが、生産現場にお
いて簡便に採取できる試料を使っての評価
は、今後の課題と考える。 
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