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第Ⅰ章 緒論 

 

１． 哺育期の乳用子ウシの特性 

 

酪農は、ヒトが食料として利用できない資源をウシに給餌して、乳や乳製品

等の形でヒトに食料を供給するのが本来の姿である。また、酪農は飼料生産に

よる水田の有効利用を通じた農地や環境の維持に貢献すると同時に、地域を支

える重要な産業、そして食育の場であるなど、様々な役割・機能を有している。

こうした酪農の役割や機能を維持・発展させていくためには、輸入飼料への依

存体質から脱却して、自給飼料を有効活用し、食料自給率の向上と環境負荷の

低減、資源循環に資する産業に転換する必要がある。そのためには、地域や経

営における生産条件を基盤に、生産者の創意工夫や主体性を活かした多様な経

営の実現を図らなければならない（農林水産省生産局畜産部畜産企画課 2010a）。

しかし、わが国の酪農の現状は、乳牛の泌乳能力が飛躍的に向上した反面、初

回授精受胎率の低下や分娩間隔の延長などの繁殖成績が低下している。また、

向上した泌乳能力を十分に発揮させるためには、輸入に依存している穀類飼料

を多給しなければならない。これら要因が生産コストの上昇や、産業としての

酪農全体の生産性低下を招き、酪農経営を困難なものにしている。このような

状況から、酪農においては健全な飼養管理と採算性の両立が不可欠である。 

近年の原油価格高騰に連動したトウモロコシ価格の高騰は、わが国の酪農経

営における飼料基盤の脆弱さを露呈するとともに採算性の悪化を招いている。

このことから、自給粗飼料の生産および利用拡大による飼料自給率の向上が急

務であると考えられるようになった。自給粗飼料中心の飼料体系にするために

は、繊維消化性が高くかつ粗飼料を食い込める子ウシの育成技術の確立が必要

である。また、2009 年の初産分娩月齢の平均は 26 ヶ月であるが、家畜改良増殖
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目標では 24 ヶ月を目標としている（農林水産省生産局畜産部畜産企画課 2010b）。

しかしながら、給与飼料中の蛋白質含量を高めることにより育成前期に著しく

高い増体をさせた場合、初産時の泌乳量は分娩月齢が 23 ヶ月齢のウシより 21

ヶ月齢のウシの方が減少することが指摘されている（Ishii ら 印刷中）。このこ

とから、濃厚飼料給与量を減らして、さらに初産分娩月齢を 24 ヶ月程度として

初産泌乳量を低下させないためには、哺育期の発育停滞や損耗率を低減させる

とともに適正な高増体を目指す飼養管理が必要である。このためには、乳用子

ウシの消化管の発達を促進するとともに、繊維消化性の高い微生物叢を早期に

定着させることが重要と考えられる。 

乳用子ウシの病傷事故別件数は、平成 19 年度家畜共済統計表（農林水産省経

営局保険課保険数理室 2009）によると消化器病が 58,164 頭（48.6%）と最も多

く、中でも下痢を主徴とする感染性腸炎が 45,245 頭（77.8%）でその予防が重要

であると考えられる。子ウシの下痢発生原因の多くは不適切な飼養管理にあり、

劣悪な飼養環境や初乳給与不足、栄養不良、牛乳の過剰摂取、感染症などが単

独もしくは複合的に作用して発生する（小倉 1999）。この時期の下痢の発生は

発育の停滞をもたらし、その後の生産性に影響を及ぼすことから経済的損失が

大きい。現状での下痢への対策はワクチンや抗菌性物質による予防や治療が中

心である。また、国内で市販されている代用乳には、発育促進目的として抗菌

性物質が添加されている。しかし、予防目的の抗菌性物質の多用は薬剤耐性菌

の出現を引き起こし、治療のための抗菌性物質多用も新たな感染症を引き起こ

し易い（Abe ら 1995；Cruywagen ら 1996；Donovan ら 2002；Quigley ら 2002）。

近年、ヨーロッパにおいては抗菌性飼料添加物の規制が強化され（福本 2003）、

加えて世界保健機構（WHO）は、食用動物における抗菌性物質の使用は慎重に

すべきと勧告している（WHO 2000）。以上のことを背景として、国外では多く

の抗菌性飼料添加物代替品の研究が行われている（Donovan ら 2002；Heinrichs
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ら 2003；Berge ら 2005）。国内においても昭和 51 年に「飼料の安全性確保およ

び品質の改善に関する法律」（飼料安全法）が施行され、生菌剤や乳酸菌発酵物

が家畜・家禽の発育促進や下痢の予防・治療目的で使用されるようになり、そ

の有効性が示唆されている（光岡 1978a；1978b）。実際、富山県では哺育牛の

損耗防止のために発酵初乳を給与する指導を行い、良好な成績を得ている（松

村ら 1984）。 

一方、子ウシは妊娠中には母体からの免疫グロブリン（immunoglobulin；Ig）

の獲得がなく、誕生直後に初乳を介して得られる Ig-G を腸管から吸収すること

によって自身の感染防御に役立てている（小岩 1999；大塚 2001）。分娩 1 日目

の乳汁中 Ig-G 濃度は約 3000 mg/100mL であるが、3 日後には約 50 mg/100mL に

減少する（加藤と小原 2006）。吸収された初乳中の Ig は、子ウシの体内で移行

抗体として働き、液性免疫応答において最も重要な物質であるとされている。

また、好中球を活性化させる腫瘍壊死因子（tumor necrosis factor-α；TNF-α）や、

リンパ球および単球を活性化させるインターロイキン（interleukin；IL）-1 とイ

ンターフェロン（interferon；IFN）などの細胞性免疫活性物質であるサイトカイ

ンも初乳中に含まれていることが知られている（Hagiwara ら 2000；加藤と小原 

2006）。以上のことから、子ウシは初乳を介して Ig による液性免疫を得るととも

に、初乳に含まれるサイトカインによって細胞性免疫を活性化すると考えられ

る。子ウシは、受動免疫から能動免疫に移行する重要な時期であるが、免疫応

答が不充分である場合もあり、生体機能の変調を起こしやすい。 

生後数週間の子ウシではルーメンが形態的に発達しておらず、第四胃が胃の

大部分を占め、哺乳したミルクは第二・第三胃溝を介して第三胃以降に運ばれ

る（小原 2006）。子ウシのルーメンの発達は、粘膜と筋層の成長を刺激するル

ーメン内の粗剛な物質と、ルーメン内の微生物発酵によって産生される揮発性

脂肪酸（volatile fatty acid；VFA）の両方に依存しているとされている（Tamate
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ら 1962）。生後 4～6 週齢にかけてルーメンは大きく発達するとともに機能的に

もその働きを開始し、ルーメン内の微生物発酵により摂取した粗飼料から VFA

を産生するようになり、反芻家畜独特の消化機能を持つようになる（小原 2006）。

以上のことから、離乳はこの時期に行うのが最適とされ（小原 2006）、子ウシ

の飼料は、離乳前後で液状から固形へと著しく変化する。 

このように、離乳前後の子ウシは免疫機能や摂取飼料が大きく変化する時期

であることから様々な要因が複合的に作用して下痢が発生しやすく、その対策

が求められている。当面する対応として、抗菌性物質に依存せずに子ウシの生

体機能を向上させる飼養法の確立が求められている。 

一方、動物の身体内諸器官の機能は、血液によって運ばれる諸種のホルモン

によって調節されている。成長に関係するホルモンは、成長ホルモン（growth 

hormone；GH）やインスリンなどが挙げられる（真島 1986）。 

GH は標的器官に対する直接作用と、インスリン様成長因子 – I（insulin-like 

growth factor-I；IGF-I）の産生を介する間接作用の 2 つの面をもっており、成長

促進作用、蛋白質同化作用、脂肪異化作用などの生理作用を示す（甫立 1998）。

GH は肝臓にある GH 受容体と結合することにより、IGF-I の合成を促進し、肝

臓から IGF-I を分泌させる（Gluckman ら 1987）。ホルスタイン雄子ウシを用い

て離乳前後で比較した研究では、離乳後の血漿 GH 濃度が離乳前より減少し、

GH 放出ホルモンや GH 分泌刺激ペプチドによる GH 分泌も同様に低下した。こ

の GH 分泌能の低下は、離乳せずにミルクのみで飼育した 13 週齢の子ウシでも

認められることから、加齢が GH 抑制効果を起こすと考えられている（Katoh ら 

2004）。さらに、子ウシの栄養状態が血中 GH 濃度に影響することも知られてい

る（Thomas ら 1990；Matsuzaki ら 2001；Takahashi ら 2008）。成ヒツジへの高

エネルギー飼料給与は GH 濃度を抑制し、逆に、飢餓や低栄養は GH 濃度を増大

する（加藤 2006）。 
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インスリンは、糖質、脂質、および蛋白質代謝において極めて強い同化作用

をもち、物質代謝の恒常性の調節における要のホルモンである（甫立 1998）。

反芻動物における炭水化物代謝の特徴は、摂取した飼料中の炭水化物を微生物

発酵により VFA に変え、これをエネルギー源として利用していることである（小

原 2004）。このため、離乳後のウシは生体機能の維持、成長に必要なグルコー

スを糖新生によって賄わなければならない。このように、糖代謝を調節するイ

ンスリンは成長の過程において重要なホルモンであると考えられる。インスリ

ンは子ウシの栄養摂取量を高めると上昇する（Smith ら 2002；Bartlett ら 2006；

Kamiya ら 2009）。また、VFA は GH 分泌を抑制し、インスリン分泌を刺激する

ことが報告されている（Matsunaga ら 1999）。 

病原体の侵入、高温などの物理的障害、あるいは化学物質による障害など、

生体にとって有害な刺激に対して、生体は急性反応性シグナルとして炎症性サ

イトカインを産生する。例えば、生体に侵入した細菌のリポ多糖

（lipopolysaccharide；LPS）がマクロファージに結合すると、マクロファージは

IL-1 や TNF-α を産生する（井本と西郷 2007）。ホルスタイン種育成牛に TNF-α

を投与した試験では、血漿インスリン濃度は一過性に上昇し、血漿 GH 濃度は

二峰性に上昇すると報告がある（Kushibiki ら 2000）。 

このように、GH、インスリン、および IGF-I は、子ウシの発育、栄養摂取、

加齢、および炎症にともなう異常反応と密接に関連する内分泌物質である。し

たがって、子ウシのルーメンの発達が大きく変化する離乳前後に GH、インスリ

ン、および IGF-I を解析することは、反芻動物の生体機能と内分泌機能の関係の

解明に重要であると考えられる。 
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２． プレバイオティクスとプロバイオティクスに関する既往の研究 

 

子ウシの下痢を抑えて発育を向上させるには、下部消化管における病原性大

腸菌を減らすなどの腸内環境の改善が考えられる。腸内細菌叢を整える方法と

しては、①有害菌の増殖を抑制することと、②有用菌を増殖させることが挙げ

られる。宿主（ヒトや家畜、家禽など）の腸内細菌叢を整えることで発育促進

と飼料効率の改善効果を期待する物質としては、プロバイオティクスとプレバ

イオティクスが広く知られている（伊藤 2003；安田 2008）。プロバイオティク

スという言葉は、最初はある種の原虫によって産生される他の原虫の増殖促進

物質という意味で用いられた（Lilly と Stillwell 1965）。その後、プロバイオティ

クスは、宿主の腸内細菌叢の制御を通して宿主に有効な影響をもたらす物質と

定義された（Parker 1974）。現在では、宿主の腸内細菌叢のバランスを改善する

ことにより、宿主に保健効果の示す生きた微生物と定義されている（Fuller 1989）。

また、プレバイオティクスは、腸内に生息している有用微生物の増殖を促進し、

その活性を高めることにより宿主に有益な効果をもたらす難消化性の食物成分

と定義されている（Gibson と Roberfroid 1995）。 

難消化性オリゴ糖は、上部消化管で消化吸収されず、下部消化管において腸

内細菌によって利用されることからプレバイオティクスとして作用すると考え

られている（渡辺 1998；Van Loo ら 1999）。難消化性オリゴ糖には、キシロオ

リゴ糖、ガラクトオリゴ糖、フラクトオリゴ糖、およびマンナンオリゴ糖など

がある（Van Loo 1999）。このうち、フラクトオリゴ糖やマンナンオリゴ糖は、

代用乳に混合して子ウシに給与することにより、成長促進および下痢防止効果

が認められている（Donovan ら 2002；Quigley ら 2002；Heinrichs ら 2003）。一

方、セルロースは地球上に最も多量に存在する多糖であり、セルロースの β-1-4

結合を残したセロオリゴ糖（cellooligosaccharide；CE；図 1.1）は、難消化性オ
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リゴ糖に分類される（里内ら 1996；渡辺 1998）。しかし、CE を子ウシに給与

して生体に及ぼす影響を検討した報告はない。In vitro 研究では、CE のひとつで

あるセロビオースはルーメン内細菌による有機酸の発酵に影響することが示さ

れている（Callaway と Martin 1997；Lila ら 2006）。また、ルーメン内のセルロ

ース分解菌である Fibrobacter succinogenes や Ruminococcus flavefaciens は、CE の

主成分であるセロビオースを利用する（三森と湊 2004）。これらのことから、

CE は子ウシへ給与することにより消化管機能を向上させて、繊維消化率の向上

や成長促進効果が期待できる。近年、工業レベルでの CE の供給が可能となった

ことから、畜産分野でも CE の有効性を応用する研究が始まっている（把田 

2008）。 

プロバイオティクスである Bifidobacterium 属や Lactobacillus 属などの乳酸菌

の子ウシへの給与は、体重増加や下痢防止効果があることが認められている

（Abe ら 1995；Cruywagen ら 1996）。しかしながら、プロバイオティクスを摂

取しても腸内細菌との競合があり、腸管内での十分な生育や定着を期待するこ

とが難しい場合もある（Ogawa ら 2005a）。一方、乳酸菌を含む有用菌の生育を

促進するプレバイオティクスとしては、ラクチュロース、ガラクトオリゴ糖、

およびフラクトオリゴ糖などが知られている（MacGillivray ら 1959；Rowland

と Tanaka 1993；Gibson と Wang 1994）。そこで、腸内細菌と栄養源を競合してし

まう弱点を補う手法としてプレバイオティクスとプロバイオティクスを組合せ

て利用することが考えられ、これらの組合せを Gibson と Roberfroid（1995）は

シンバイオティクスと提唱した。デキストランを単独で使用した場合、ニワト

リ初生ヒナにおいて Salmonella Enteritidis 定着抑制効果（深田ら 1999）、ブタに

おいて体重増加向上効果（田島ら 2000）、そして黒毛和種去勢牛において体重

増加向上と下痢防止効果（佐藤 2001）が認められている。また、デキストラン

と Lactobacillus casei subsp. casei JCM1134T 株からなるシンバイオティクス
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（synbiotics；SB；図 1.2）は、マウス（Ogawa ら 2005b）および採卵鶏（Ogawa

ら 2006a）において免疫機能の増強作用、マウスとヒトにおいてアレルギー抑

制効果（Ogawa ら 2006b）、暑熱下におけるホルスタイン種泌乳牛の乳量低下抑

制の効果が報告されている（Yasuda ら 2007）。 

しかしながら、消化管機能を向上させ、繊維消化率の向上や成長促進効果が

期待できるプレバイオティクスである CE の乳用子ウシへの効果については報

告がない。また、プレバイオティクスとプロバイオティクスの弱点を補い、消

化管内細菌叢を整え、下痢防止効果や成長促進効果が期待できる SB の乳用子ウ

シへの効果についても、その有効性は不明である。 
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３． 本研究の目的と概要 

 

乳用牛の育成は、泌乳を開始する前の飼養期間であり、収益を生まないこと

から、その飼養管理についてはあまり注意が払われてこなかった。しかし最近、

経営全体としてのコスト削減の観点に加えて生涯生産性の向上や良質自給粗飼

料の活用の観点から、この時期の飼養管理改善の重要性がクローズアップされ

ている（寺田 2006）。そこで、乳用子ウシの育成において高栄養飼料給与によ

る発育促進ではなく、ルーメンや下部消化管における微生物叢を制御すること

により生体機能を向上させて発育促進につなげる飼養法の検討は、子ウシの健

全な発育とともに下痢予防のための抗菌性物質の削減にも寄与すると考えられ

る。また、この飼養法は、子ウシ本来の生理反応に依拠した発育に伴う生体機

能の解明についても可能となると考えられる。 

本論文では、これらの観点に立ち、第Ⅱ章において乳用子ウシにおける CE お

よび SB の飼料添加物としての効果およびそれに対する子ウシの生理作用を解

析するため、全乳給与時の発育と腸内細菌叢および内分泌機能にどのような影

響があるかについて考察した。第Ⅲ章では、実際の酪農現場では代用乳を給与

することが多いことから、抗菌性物質非含有代用乳を特別に製造して、SB の添

加効果を考察した。そして、第Ⅳ章では、同様に抗菌性物質非含有代用乳への

CE 添加による発育への影響について考察した。 
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４． 図

 

図 1.1 セロオリゴ糖（CE） 

セロビオース 90%以上含有（日本製紙ケミカル株式会社、東京） 
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図 1.2 シンバイオティクス（SB） 

デキストラン（名糖産業株式会社、清須）と Lactobacillus casei subsp. casei strain JCM1134Tの混

合物（独立行政法人理化学研究所、和光） 
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５． キーワード 

 

セロオリゴ糖（cellooligosaccharide；CE） 

セルロースをグルコースまで加水分解するのではなくβ-1-4結合を残したセロオ

リゴ糖は、難消化性オリゴ糖に分類される（里内ら 1996；渡辺 1998）。 

 

難消化性オリゴ糖（nondigestible oligosaccharides；NDO） 

フラクトオリゴ糖やマンナンオリゴ糖といった難消化性オリゴ糖は、上部消化

管で消化吸収されず、下部消化管において腸内細菌によって利用され生体に

様々な生理的作用を及ぼす（渡辺 1998；Van Loo ら 1999）。 

 

プレバイオティクス（prebiotics） 

プレバイオティクスとは、腸内に生息している有用微生物の増殖を促進し、そ

の活性を高めることにより宿主に有益な効果をもたらす難消化性の食物成分

（Gibson と Roberfroid 1995）。 

 

プロバイオティクス（probiotics） 

プロバイオティクスとは、宿主の腸内細菌叢のバランスを改善することにより、

宿主に保健効果の示す生きた微生物（Fuller 1989）。 

 

シンバイオティクス（synbiotics；SB） 

シンバイオティクスとは、プレバイオティクスとプロバイオティクスの弱点を

補うべく、両者を組合せて利用すること（Gibson と Roberfroid 1995）。 
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６． 略語 

 

抗菌性物質（antibiotics；AB） 

コロニー形成単位（colony-forming units；cfu） 

日増体量（daily body weight gain；DG） 

成長ホルモン（growth hormone；GH） 

免疫グロブリン（immunoglobulin；Ig） 

インスリン様成長因子‐Ⅰ（insulin-like growth factor-I；IGF-I） 

インターロイキン（interleukin；IL） 

Lactobacillus casei subsp. casei strain JCM1134T（Lcc） 

リポ多糖（lipopolysaccharide；LPS） 

ラジオイムノアッセイ（radioimmunoassay；RIA） 

リボソーム（ribosome；r） 

腫瘍壊死因子（tumor necrosis factor-α；TNF-α） 

揮発性脂肪酸（volatile fatty acid；VFA） 
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第Ⅱ章 乳用子ウシにおけるセロオリゴ糖およびシンバイオティクスの生理作

用の解析 

 

１． 目的 

 

難消化性オリゴ糖は、上部消化管で消化吸収されず、下部消化管において腸

内細菌によって利用されプレバイオティクスとして作用すると考えられている

（渡辺 1998；Van Loo ら 1999）。難消化性オリゴ糖のうち、フラクトオリゴ糖

やマンナンオリゴ糖は、代用乳に混合して子ウシに給与することにより、成長

促進および下痢防止効果が認められている（Donovan ら 2002；Quigley ら 2002；

Heinrichs ら 2003）。セルロースの β-1-4 結合を残した CE は、難消化性オリゴ糖

に分類される（里内ら 1996；渡辺 1998）。離乳ブタへの CE 給与は、日増体量

（daily body weight gain；DG）を向上させることが報告されている（Otsuka ら 

2004）。In vitro 研究では、CE はルーメン内細菌による有機酸の発酵に影響する

ことが示されている（Callaway と Martin 1997；Lila ら 2006）。しかし、CE 給与

がルーメンの未発達な子ウシへ与える影響は明らかではない。 

一方、腸内細菌のうちプロバイオティクスとして知られる Bifidobacterium 属

や Lactobacillus 属などの乳酸菌を子ウシに給与することは、DG と糞便状態を向

上させることが認められている（Abe ら 1995；Cruywagen ら 1996）。これに対

して、Lactobacillus 属を含む微生物濃縮物の子ウシへの給与は、成長への有意な

効果が無かったとの報告もある（Jenny ら 1991）。プロバイオティクスの栄養源

である糖類は、他の多くの腸内細菌にも利用されるためプロバイオティクスと

栄養源を競合してしまう。その弱点を補うべくプレバイオティクスとプロバイ

オティクスを組合せて利用するシンバイオティクスが考えられた（Gibson と

Roberfroid 1995）。プロバイオティクスである乳酸菌とこの乳酸菌の特異的な基
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質とを組み合わせることが考えられる。最近の研究では、Lactobacillus casei subsp. 

casei のある 2 菌株は、デキストランを特異的に資化することが明らかにされ

（Ogawa ら  2005a）、デキストランと Lactobacillus casei subsp. casei strain 

JCM1134T（SB）の混合物は、マウスにおいて免疫機能の増強作用があり（Ogawa

ら 2005b）、ホルスタイン種泌乳牛において暑熱下における乳量低下抑制効果が

あることが報告されている（Yasuda ら 2007）。 

そこで本章では、CE および SB の飼料添加物としての効果を乳用子ウシで検

証することを目的として、CE および SB を離乳までは全乳に溶解し、離乳後は

温水に溶解して給与することにより、発育、腸内細菌叢、および内分泌機能へ

の影響について検討した。 
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２． 材料および方法 

 

１） 供試動物と飼養管理 

 

供試動物は、富山県農林水産総合技術センター、千葉県畜産総合研究センタ

ー、愛知県農業総合試験場、石川県畜産総合センター、茨城県畜産センター、

および神奈川県農業技術センターの各研究機関で生産され、生後 30 分以内に初

乳を摂取したホルスタイン種雌子ウシ 52 頭である。これらの子ウシを以下の 3

区に分け、試験を実施した。CE を給与した CE 区（n = 16）、SB を給与した SB

区（n = 18）、および添加物を給与しなかった対照区（n = 18）。試験期間は、生

後から 90 日齢までとした。また、動物の飼育および動物を使用した実験につい

ては、独立行政法人農業・食品産業技術総合研究機構畜産草地研究所のガイド

ラインに従って実施した。 

哺乳は、生時体重から DG として 0.4 kg が得られるのに必要な量（農林水産

省農林水産技術会議事務局編 1999）の全乳を算定した。この量を午前 9 時と午

後 4 時に、哺乳瓶またはニップル付きバケツを用いて離乳まで行った。CE 区に

ついては、1 日当り 5 g の CE（セロビオース 90%以上含有、日本製紙ケミカル

株式会社、東京）を全乳に溶解して給与し、SB 区については、1 日当り 5 g の

デキストラン（名糖産業株式会社、清須）と 1.0 × 109 colony-forming units（cfu）

の Lactobacillus casei subsp. casei strain JCM1134T（Lcc；独立行政法人理化学研究

所、和光）を全乳に溶解して給与した。離乳後は、同量の CE または SB を温水

に溶解して給与した。水と抗菌性物質非含有の人工乳（ニューメイクスター；

全国酪農飼料株式会社、東京）およびチモシー乾草（1 番草、出穂期、カナダ）

は自由摂取とした。離乳は、人工乳を 800 g/日摂取した時点で行い、離乳後の人

工乳は 2400 g/日を上限に増給した。人工乳とチモシー乾草は、隔週で試料を採
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取し 2 か月分の試料の栄養成分を分析した（藤田 2001、表 2.1）。 

体重は、午前 9 時の給餌前に週 1 回測定した。血液は、0 日齢、7 日齢、21 日

齢、35 日齢、離乳時、および 90 日齢において、午前 9 時の給餌前にヘパリン添

加採血管（テルモ株式会社、東京）を用いて頸静脈より採取した。血液は、採

血後直ちに、遠心分離（20000 g、30 分間、4°C）で血漿を分離後、分析まで−20°C

で保存した。直腸糞の採取は、0 日齢、35 日齢、70 日齢、および 90 日齢で行い、

菌を分離するまで−20°C で保存した。糞便形状は毎日観察し、0 = 硬い、1 = 普

通、2 = 軟便、3 = 液状、4 = 水溶性と 5 段階でスコア化した（Cruywagen 1996、

図 2.1）。また、スコア 3 以上は下痢と判断した。 

 

２） 糞便中細菌数の分析 

 

糞便中の乳酸菌数と大腸菌群数は、Liu ら（2008）の方法を改変して計測した。

すなわち、糞便 1 gを滅菌生理食塩水 9 mLに懸濁してから 10倍段階希釈を行い、

その懸濁液を検査材料とした。乳酸菌は、懸濁液を de Man Rogosa Sharpe（MRS）

培地（Becton Dickinson and Company、Franklin Lakes、NJ、USA）に塗布し、嫌

気培養（37°C、48 時間）した。大腸菌群は、懸濁液をマッコンキー寒天培地（栄

研化学、東京）に塗布し、好気培養（37°C、24 時間）した。糞便 1 g 中の菌数

は、培養後の cfu から算出し、対数値で表した。 

 

３） 血漿中ホルモン濃度の分析 

 

血漿中 GH 濃度は、 Johke （ 1978 ）によるラジオイムノアッセイ

（radioimmunoassay；RIA）法で測定した。インスリン濃度は、ウシインスリン

濃度の測定に適合する市販の RIA キット（Insulin Eiken RIA kit；栄研化学）を用



 18 

いて測定した（Itoh ら、1997）。IGF-I 濃度は、Hodate ら（1990）の RIA 法で測

定した。全てのホルモン濃度は、測定間変動を抑えるため同じ分析で測定した。

血漿 GH、インスリン、および IGF-I 濃度の測定内変動率は、各々7%、3%、お

よび 5%であった。 

 

４） 統計処理 

 

データは、各研究機関をブロックにした乱塊法として次のモデルを用いて検

定した。 

Xijk = µ + αi + βj + eijk 

Xijk, 測定値 ijk 

µ, 総平均 

αi, 処理 i の効果 

βj, ブロック（研究機関）j の効果 

eijk, 誤差 

有意差の認められた項目については、Fisher の Protected Least Significant 

Difference テストにより検定し、P < 0.05 を有意差とした。統計分析は、Stat View 

5.0J（SAS Institute、Cary、NC、USA）を用いて行った。 
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３． 結果 

 

図 2.2 に全乳に CE および SB を溶解して給与した乳用子ウシにおける体重の

推移を示した。体重は、56 日齢から 90 日齢で CE 区が対照区より増加して（P < 

0.05）、56 日齢から 63 日齢で CE 区が SB 区より増加した（P < 0.05）。また、離

乳後 CE 区は他の 2 区より高く推移した。70 日齢から 90 日齢で SB 区が対照区

に比べて上回る傾向が見られ（P < 0.1）、84 日齢で SB 区が対照区より増加した

（P < 0.05）。また、離乳後 SB 区も対照区より高くなる傾向を示した。90 日齢時

体重、離乳から 90 日齢までの DG と飼料効率は、CE 区が対照区に対して上回

った（P < 0.05）（表 2.2）。離乳時日齢は、各区間とも同様であった。積算糞スコ

アは、SB 区が対照区に対して低下する傾向が見られて（P < 0.1）、下痢日数も減

少傾向を示した。 

図 2.3 に全乳に CE および SB を溶解して給与した乳用子ウシにおける糞便中

乳酸菌数と大腸菌群数の推移を示した。乳酸菌数は、離乳後の 70 日齢および 90

日齢で SB 区が対照区より増加する傾向を示した。大腸菌群数は、離乳後の 70

日齢で SB 区が対照区より減少し（P < 0.05）、35 日齢および 90 日齢で CE 区お

よび SB 区が対照区より減少する傾向を示した。 

図 2.4 に全乳に CE および SB を溶解して給与した乳用子ウシにおける血漿中

GH、インスリン、および IGF-I 濃度の推移を示した。GH 濃度は、各区間に差が

無かった。インスリン濃度は、90 日齢で CE 区が対照区より増加した（P < 0.05）。

IGF-I 濃度は、90 日齢で CE 区が対照区より増加する傾向を示した（P < 0.1）。 
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４． 考察 

 

ルーメン発酵に及ぼす CE の影響は、プロピオン酸および総 VFA 濃度の増加

であるとされている（Lila ら 2006）。CE は炭素と栄養源を供給し、電子配列を

プロピオン酸産生にシフトさせる（Callaway と Martin 1997）。Lila ら（2006）も

同様に、CE は in vitro においてプロピオン酸濃度と総 VFA 濃度の上昇を示すこ

とから、ルーメン発酵の促進や消化率の向上に繋がることを示唆している。加

えて、CE による VFA 産生の上昇は、子ウシのルーメンにおける絨毛の発達促

進につながる（Tamate ら 1962）と期待される。したがって、離乳後 CE 区で DG

と飼料効率が向上したことは、ルーメンでの VFA 産生が上昇したことによると

推察される。この試験では、ルーメン液中の VFA 含量は測定していないが、Haga

ら（2008）は、子ウシにおいて VFA の代謝産物である酢酸と β-ヒドロキシ酪酸

の血漿中濃度が、離乳後から増加することを認めていることから、離乳後にお

いてルーメンでの VFA の産生は始まっていると考えられる。 

腸管においては、CE が腸内細菌によって発酵を受けると主に酪酸が生成され

る（渡辺 1998）。また、ラットの腸管内の VFA 含量は，腸管運動を調整する神

経刺激のひとつと考えられている（Yajima 1985）。これらのことから、下部消化

管では CE の給与により VFA、特に酪酸の産生と吸収が増加すると推察され、

このことが本研究における乳用子ウシの発育向上の原因と類推された。 

消化管からの VFA、特にプロピオン酸および酪酸の吸収が反芻動物において

血漿中インスリン濃度を上昇させることは良く知られている（小林と板橋 

1987；Itoh ら 1998；Matsunaga ら 1999）。小林と板橋（1987）は、離乳後の子ウ

シのルーメンおよび十二指腸内にプロピオン酸および酪酸を注入することによ

るインスリン濃度上昇を報告している。また、Lila ら（2006）は、CE が in vitro

においてセルロース分解菌数の増加およびプロピオン酸と総 VFA 産生を増加さ
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せ、繊維消化率を上昇させたことを報告している。本試験では、インスリン濃

度が 90 日齢で対照区に比べて CE 区で高かったが、この実験条件では、午前 9

時に給与した CE そのものの発酵によって産生されたプロピオン酸や酪酸が翌

日の採血時におけるインスリン濃度に影響した可能性は低いと見られる。従っ

て、CE の添加効果はセルロース分解菌の活性化による総 VFA 産生の上昇およ

びプロピオン酸優性の発酵に変化させることの両者、またはいずれか一方で、

インスリン濃度の上昇に寄与したと考えられる。 

子ウシにおける血清 IGF-I 濃度と離乳後の飼料効率には正の相関が認められ

（Stick ら 1998）、離乳後における子ウシの体重は、血漿 IGF-I 濃度と正の相関

を示す（Suda ら 2003）。また、高蛋白・高エネルギー飼料摂取は、子ウシの DG

と血漿 IGF-I 濃度を増加させる（Brown ら 2005）。本研究でも離乳後 CE 区が対

照区より IGF-I 濃度が高くなり、発育において同様の傾向が認められた。従って、

CE 給与による IGF-I 濃度の増加は、離乳後の子ウシにおいて CE がルーメンか

らの VFA を含んだ栄養素の吸収量の増加を引き起こしていることに起因すると

考えられる。 

プロバイオティクスの代用乳への添加効果は、Bifidobacterium pseudolongum 

や Lactobacillus acidophilus を用いた場合 7 から 56 日齢で DG と飼料効率、糞の

状態を向上するという報告がある（Abe ら 1995）。その効果は、L. acidophilus

の添加で最初の 2 週間だけであるが同様の効果が認められた（Cruywagen ら 

1996）。一方、L. acidophilus、L. lactis と Bacillus subtilis を含む微生物濃縮物は、

子ウシの DG と飼料効率の改善に有意差が無かったとの報告もある（Jenny ら 

1991）。本試験では、デキストランを特異的に資化する Lcc を用いたが、試験期

間を通じて SB の給与による子ウシの DG と飼料効率の改善は CE 給与ほど認め

られなかった。しかし、離乳後の乳酸菌数は対照区に比較すると増加する傾向

が見られた。また、大腸菌群数は試験期間を通じて減少する傾向を示した。一
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方、SB を給与した子ウシの糞便中 Lcc は、給与開始後 1 週から検出された（図

2.5）。この試験は、SB 区の糞便を用いてシンバイオティクスとして給与した Lcc

が下部消化管に届いているか確認するために行ったものである。Lcc の分離、同

定は、適宜希釈した糞便サンプルをデキストラン含有 MRS 寒天培地に塗布、培

養して（Ogawa ら 2005a）、生育の見られた各コロニーから DNA を抽出し、Lcc

の 16S リボソーム（ribosome；r）RNA 特異的プライマーを用いた PCR にて同定

した（Ogawa ら 2005b）。この試験では、給与開始後 5 週以降は測定していない

が、1 週、3 週、および 5 週目の糞便から Lcc が検出され、SB として給与した

Lcc の増殖を確認した。これらの変化が、SB 区における子ウシの糞便状態の向

上に寄与していると考えられる。 

以上のことから、子ウシへの CE の給与により、離乳後の飼料効率の増進と増

体量の向上に効果が認められた。このことはルーメン内のセルロース分解菌の

活性化による総VFA産生の上昇およびVFA吸収量の増加が関与していることが

推察された。一方、SB の給与により、糞便中の乳酸菌数の増加傾向と大腸菌群

数の減少傾向が認められ、それらの変化が糞便状態の向上に寄与していると推

察された。第Ⅲ章では、実際の酪農現場では代用乳が給与されることが多いこ

とから、抗菌性物質非含有代用乳を特別に製造して、SB と抗菌性物質の給与効

果を比較検討することにより、子ウシの発育、腸内細菌叢、および内分泌機能

への影響を明らかにする。 
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５． 要約 

 

本章では、セルロース由来の難消化性オリゴ糖である CE、およびデキストラ

ンとLccの混合物である SBの生理作用を乳用子ウシで検証することを目的とし

て、それらの給与効果が発育、腸内細菌、および内分泌に及ぼす影響について

検討した。90 日齢時体重、離乳から 90 日齢までの DG と飼料効率は、CE 区が

対照区より増加した。積算糞スコアと下痢日数は、SB 区が対照区より低下する

傾向が見られた。糞便中の乳酸菌数は、離乳後 SB 区が対照区より増加する傾向

があり、大腸菌群数は、試験期間中 CE 区および SB 区が対照区より減少する傾

向があった。血漿インスリン濃度は、90 日齢で CE 区が対照区より増加した。

以上のことから、子ウシに対する CE の給与により、離乳後の飼料効率の増進と

増体量の向上に効果が認められ、このことはルーメン内のセルロース分解菌の

活性化による総VFA産生量の上昇およびルーメンからのVFA吸収量の増加が関

与していることが推察された。一方、子ウシに対する SB の給与により、糞便中

の乳酸菌数の増加傾向と大腸菌群数の減少傾向が認められ、それらの変化が糞

便状態の向上に寄与していると推察された。 
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６． 図表 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2.1 糞スコア 

糞便形状を 0 = 硬い、1 = 普通、2 = 軟便、3 = 液状、4 = 水溶性と 5 段階でスコア化し毎日観

察。スコア 3 以上を下痢と判断した。 

0:硬い 1：普通 

2：軟便 3：液状 

4：水溶性 
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図 2.2 全乳に CE および SB を溶解して給与した乳用子ウシにおける体重の推

移 

●：対照区（n = 18）、○：CE 区（n = 16）、□：SB 区（n = 18）。 

各値は平均値±標準誤差で表示。 

CE および SB は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 

a, b：同日齢において処理間に有意差（P < 0.05）を認めたもの。 
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図 2.3 全乳に CE および SB を溶解して給与した乳用子ウシにおける糞便中乳

酸菌数と大腸菌群数の推移 

■：対照区（n = 18）、░：CE 区（n = 16）、□：SB 区（n = 18）。 

各値は平均値＋標準誤差で表示。 

CE および SB は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 

a, b：同日齢において処理間に有意差（P < 0.05）を認めたもの。 
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図 2.4 全乳に CE および SB を溶解して給与した乳用子ウシにおける血漿中 GH、

インスリン、および IGF-I 濃度の推移 

●：対照区（n = 18）、○：CE 区（n = 16）、□：SB 区（n = 18）。 

各値は平均値±標準誤差で表示。 

CE および SB は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 

a, b：同日齢において処理間に有意差（P < 0.05）を認めたもの。 

†離乳日齢。 
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図 2.5 シンバイオティクスを給与した子ウシの糞便中 Lactobacillus casei subsp. 

casei strain JCM1134T（Lcc）数の推移 

各値は平均値＋標準誤差で表示。 

SB は、1 日当り 5 g のデキストランと 1.0 × 109 cfu の Lcc を 1 日 1 回午前 9 時に給与。 
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表 2.1 供試飼料の成分組成（乾物） 

区分 人工乳
†

チモシー乾草
‡

乾物, % 86.0 89.1§

有機物, % 93.5 93.3§

粗蛋白質, % 21.8 8.1§

中性デタージェント繊維, % 20.5 63.5§

可消化養分総量, % 84.2 62.6¶
 

†人工乳：ニューメイクスター，全国酪農飼料株式会社，東京 

‡チモシー乾草：1 番草，出穂期，カナダ産 

§各研究機関の平均値 

¶日本標準飼料成分表 （NARO 2001） 
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表 2.2 全乳に CE および SB を溶解して給与した乳用子ウシにおける体重、日

増体量、離乳日齢、乾物摂取量、飼料効率、積算糞スコア、および下痢日数 

区分 対照区 CE区 SB区
頭数 18 16 18
体重, kg
生時 40.5 ± 1.4 42.8 ± 1.1 42.2 ± 1.0
離乳時 69.2 ± 1.5 72.4 ± 1.7 70.3 ± 1.2
90日齢 107.0 ± 3.3a 116.3 ± 1.2b 112.4 ± 1.8ab

日増体量, kg
全期間 0.73 ± 0.03a 0.82 ± 0.01b 0.78 ± 0.02ab

離乳前 0.62 ± 0.02 0.60 ± 0.02 0.59 ± 0.02
離乳後 0.88 ± 0.05a 1.07 ± 0.02b 1.01 ± 0.04ab

離乳日齢 46.3 ± 1.1 46.8 ± 1.0 47.5 ± 1.0
乾物摂取量

†, kg 128 ± 6 139 ± 5 132 ± 5
飼料効率

全期間 0.49 ± 0.01 0.51 ± 0.01 0.51 ± 0.01
離乳前 0.74 ± 0.03 0.70 ± 0.02 0.72 ± 0.03
離乳後 0.39 ± 0.02a 0.44 ± 0.01b 0.43 ± 0.01ab

積算糞スコア
‡ 120 ± 6c 115 ± 6cd 109 ± 5d

下痢日数
§ 9.2 ± 2.0 7.0 ± 1.8 5.5 ± 1.4  

各値は平均値±標準誤差で表示。 

CE および SB は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 

a, b：処理間に有意差（P < 0.05）を認めたもの。 

c, d：処理間に差（P < 0.1）を認めたもの。 

†：全乳、人工乳、およびチモシー乾草の合計とした。 

‡：試験期間中の糞スコア（0 = 硬い、1 = 普通、2 = 軟便、3 = 液状、4 = 水溶性）の合計と

した。 

§：糞スコアが 3 以上の日数の合計とした。 
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第Ⅲ章 抗菌性物質非含有代用乳へのシンバイオティクスの添加効果 

 

１． 目的 

 

飼料安全法では、全ての抗菌性飼料添加物は飼料が含有している栄養成分の

有効な利用を促進するの用途（発育促進目的）で指定されている（米持 2003）。

実際にはその添加は、家畜の育成段階おける病原性微生物の感染圧力を軽減す

る面で大きな貢献をしており、とりわけ、消化器疾病の抑制作用は、治療用抗

菌剤の使用量削減に結びついている（福本 2003）。しかし、抗菌性飼料添加物

のアボパルシンがヒトの医療上重要なバンコマイシンと交差耐性を示すことか

らヨーロッパにおいて使用が禁止された。それ以降抗菌性飼料添加物使用の規

制が強化され、その代替法としてプロバイオティクスの使用が進められている

（伊藤 2003）。プロバイオティクスの有効性は、腸内有害菌の増殖の抑制と有

用菌の増殖作用と考えられている（伊藤 2003）。 

このような抗菌性物質の代替となりうるプロバイオティクスの持つ効果を実

証することを目的として本論文の第Ⅱ章では、プロバイオティクスとプレバイ

オティクスを併せ持つ SB を全乳に溶解して子ウシに給与した。その結果、試験

期間を通じての DG および飼料効率の明瞭な改善は認められなかったが、糞ス

コアの改善と下痢日数の減少傾向が見られた。また、SB の給与は腸内細菌叢へ

の影響も認められた。 

一方、子ウシの代用乳にプロバイオティクスまたはプレバイオティクスを添

加して抗菌性物質添加と比較検討した研究では、発育は同レベルであることか

らそれらは抗菌性物質の代替になりうると考えられている（Donovan ら 2002；

Heinrichs ら 2003）。しかし、プロバイオティクスおよびプレバイオティクスの

給与は、子ウシの生体機能および発育には有意な影響を及ぼさないとの報告も
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ある（Heinrichs ら 2009）。 

そこで本章では、実際の酪農現場では代用乳を給与することが多いことから、

市販の代用乳から抗菌性物質と生菌剤を除き、SB の添加効果が代用乳でも子ウ

シで発現するか検証することを目的に、SB の子ウシの発育、腸内細菌叢、およ

び内分泌機能への影響について検討した。さらに、通常の市販代用乳には抗菌

性物質が添加されていることから、抗菌性物質含有代用乳に SB を添加した場合

についても検討した。 
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２． 材料および方法 

 

１） 供試動物と飼養管理 

 

供試動物は、富山県農林水産総合技術センター、千葉県畜産総合研究センタ

ー、愛知県農業総合試験場、石川県畜産総合センター、茨城県畜産センターお

よび神奈川県農業技術センターの各研究機関で生産され、生後 30 分以内に初乳

を摂取したホルスタイン種雌子ウシ 46 頭である。これらの子ウシを以下の 3 区

に分け、試験を実施した。SB を添加した SB 区（n = 17）、抗菌性物質（antibiotics；

AB）を添加した AB 区（n = 17）および AB と SB を添加した ABSB 区（n = 12）。

試験期間は、生後から 91 日齢までとした。また、動物の飼育および動物を使用

した実験については、独立行政法人農業・食品産業技術総合研究機構畜産草地

研究所のガイドラインに従って実施した。 

哺乳は、生時体重から DG として 0.4 kg が得られるのに必要な量（農林水産

省農林水産技術会議事務局編 1999）の抗菌性物質および生菌剤非含有の代用乳

（株式会社日本ミルクリプレイサー、神栖）を算定した。この量を午前 9 時と

午後 4 時に、哺乳瓶またはニップル付きバケツを用いて離乳まで行った。SB 区

については、1 日当り 1 g のデキストラン（名糖産業株式会社）と 1.0 × 1010 cfu

の Lcc（独立行政法人理化学研究所）を代用乳に溶解して給与した。AB 区につ

いては、亜鉛バシトラシン 420 万単位/トンと硫酸コリスチン 20 g 力価/トンを含

む生菌剤非含有代用乳を給与し、ABSB 区については、SB 区で用いた SB を AB

区で用いた抗菌性物質含有代用乳に溶解して給与した。離乳後 SB 区と ABSB 区

は、同量の SB を温水に溶解し給与した。水と抗菌性物質および生菌剤非含有の

人工乳（ニューメイクスター；全国酪農飼料株式会社）およびチモシー乾草（1

番草、出穂期、カナダ）は自由摂取とした。離乳は、人工乳を 1000 g/日摂取し
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た時点で行い、離乳後の人工乳は 2400 g/日を上限に増給した。人工乳とチモシ

ー乾草は、隔週で試料を採取し 2 か月分の試料の栄養成分を分析した（藤田 2001、

表 3.1）。 

体重は、午前 9 時の給餌前に週 1 回測定した。血液は、2 日齢、21 日齢、35

日齢、70 日齢、および 91 日齢の午前 9 時の給餌前にヘパリン添加採血管（テル

モ株式会社）を用いて頸静脈より採取した。血液は、採血後直ちに、遠心分離

（20000 g、30 分間、4°C）血漿を分離後、分析まで−20°C で保存した。直腸糞の

採取は、21 日齢、35 日齢、および 70 日齢で行い、菌を分離するまで−20°C で保

存した。ルーメン液は、91 日齢の午後 1 時にカテーテル（富士平工業株式会社、

東京）を用いて経口的に採取し、二重ガーゼでろ過した後、遠心分離（20000 g、

10 分間、4°C）し、上清を分析まで−20°C で保存した。糞便形状は毎日観察し、0 

= 硬い、1 = 普通、2 = 軟便、3 = 液状、4 = 水溶性と 5 段階でスコア化した

（Cruywagen 1996）。また、スコア 3 以上は下痢と判断した。 

 

２） 糞便中細菌数の分析 

 

糞便中の乳酸菌数と大腸菌群数の分析方法は、第Ⅱ章２．２）と同様とした。 

 

３） ルーメン液の VFA 濃度の分析 

 

ルーメン液の VFA 濃度は、須藤（1973）の方法に準じてガスクロマトグラフ

ィー（hp5890；Agilent Technologies Inc.、Santa Clara、CA、USA）により分析し

た。ルーメン液は、1.5 mL を遠心分離し（56000 g、30 分間、4°C）、その上清（0.75 

mL）に内部標準物質としてクロトン酸溶液（20 mM、0.75 mL）を加えた後、85%

リン酸溶液（0.015 mL）で徐蛋白した。注入試料は遠心分離（20000 g、15 分間、
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4°C）した後の上清を用いた。注入量は 1 μL とした。分析は、カラム温度 220°C、

キャピラリーカラムDB-FFAP（内径 0.32 mm、長さ 30 m；Agilent Technologies Inc.）

に窒素ガスを 30 mL/分の流量で流し、水素炎イオン化検出器で検出した。 

 

４） 血漿中ホルモン濃度の分析 

 

血漿中 GH、インスリン、および IGF-I 濃度の分析方法は、第Ⅱ章２．３）と

同様とした。 

 

５） 統計処理 

 

データの統計処理は、第Ⅱ章２．４）と同様とした。 
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３． 結果 

 

図 3.1 に抗菌性物質非含有代用乳に SB および AB を添加した乳用子ウシと抗

菌性物質含有代用乳に SB を添加した乳用子牛における体重の推移を示した。体

重は、SB 区および AB 区が 7 日齢から ABSB 区より高く推移し、7 日齢から 14

日齢、28 日齢から 35 日齢、および 49 日齢から 91 日齢において SB 区が ABSB

区より上回った（P < 0.05）。また、7 日齢および 70 日齢から 84 日齢で AB 区が

ABSB 区に比べて高くなり（P < 0.05）、91 日齢で AB 区が ABSB 区より増加す

る傾向を示した（P < 0.1）。試験期間を通じた DG は、SB 区と AB 区が ABSB 区

に比べて増加し（P < 0.05）、SB 区と AB 区には差が認められなかった。また、

離乳前の DG は各区間に差が無かったが、離乳後においては SB 区が ABSB 区に

比べて高くなった（P < 0.05）。乾物摂取量は、AB 区が ABSB 区に比べて多くな

り（P < 0.05）、SB 区も ABSB 区に比べて多くなる傾向を示した（P < 0.1）。飼

料効率は、離乳前各区間に差が無かったが、離乳後 SB 区が AB 区より上回った

（P < 0.05）。離乳時日齢、積算糞スコア、および下痢日数は、各区間に有意差が

認められなかった（表 3.2）。 

図 3.2 に抗菌性物質非含有代用乳に SB および AB を添加した乳用子ウシと抗

菌性物質含有代用乳に SB を添加した乳用子牛における糞便中乳酸菌数と大腸

菌群数の推移を示した。乳酸菌数は、35 日齢で SB 区が AB 区および ABSB 区

に対して多くなった（P < 0.05）が、21 日齢および 70 日齢では各区間に差が認

められなかった。大腸菌群数は、各日齢で区間に有意差が認められなかった。 

抗菌性物質非含有代用乳に SB および AB を添加した乳用子ウシと抗菌性物質

含有代用乳に SB を添加した乳用子牛におけるルーメン液中の総 VFA 濃度は、

ABSB 区が SB 区および AB 区より増加する傾向があり、酢酸比率は ABSB 区が

AB 区に比べ低くなり（P < 0.1）、プロピオン酸比率は ABSB 区が AB 区に比べ
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高くなった（P < 0.1）。また、酢酸プロピオン酸比は、ABSB 区が AB 区に比べ

低くなった（P < 0.1）（表 3.3）。 

図 3.3 に抗菌性物質非含有代用乳に SB および AB を添加した乳用子ウシと抗

菌性物質含有代用乳に SB を添加した乳用子牛における血漿 GH、インスリン、

および IGF-I 濃度の推移を示した。GH 濃度は、各区間に有意差が認められなか

った。インスリン濃度は、91 日齢で ABSB 区が SB 区および AB 区に比べて増

加した（P < 0.05）。IGF-I 濃度は、各区日齢が進むにつれて増加する傾向を示し、

91 日齢で AB 区が SB 区に比べて増加した（P < 0.1）。 
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４． 考察 

 

子ウシに対するプロバイオティクスの代用乳への添加効果は、生後 5 週間の

DG、飼料効率および糞便状態が抗菌性物質添加と同様であったとの報告がある

（Donovan ら 2002）。一方、ストレスフリーのような健康な状態であるとプロバ

イオティクスまたは抗菌性物質の添加は、生後 8 週間の発育には有意な影響を

及ぼさないとの報告もある（Heinrichs ら 2009）。本試験では、SB を哺乳期間お

よび離乳後に給与することにより、91 日齢体重、試験期間を通じての DG、お

よび飼料効率が、抗菌性物質含有代用乳と比較しても遜色ない結果が得られた。

このことは、哺乳期間および離乳後を通して SB が生体機能の維持または改善目

的で代用乳に添加される抗菌性物質の代替になる可能性があることを示唆して

いる。一方、本試験では、体重の推移、DG、および乾物摂取量が ABSB 区に比

べて SB 区および AB 区が高くなった。この試験で用いた SB に含まれる Lcc は、

亜鉛バシトラシンに感受性がある（最小発育阻止濃度 4 μg/mL）。したがって、

バシトラシンが Lcc の生育を阻害することで消費され、他の有害細菌が生育し

易くなったことが推察される。ABSB 区の発育は標準的であることから抗菌性物

質と SB の組み合わせにおいては、相乗効果が期待できない場合もあると考えら

れる。 

殺菌した全乳と代用乳を混合したものに L. acidophilus を添加した試験では、9

週齢で Lactobacillus 属菌数が無添加区より添加区が高くなるが、試験期間中の

Lactobacillus 属菌数および大腸菌群数には影響を与えなかった（Abu-Tarboush ら 

1996）。また、代用乳にプロバイオティクス（L. gasseri と Propionibacterium 

freudenreichi）または抗菌性物質（オキシテトラサイクリン、ネオマイシン）を

添加した試験では、2 週齢で Lactobacillus 属菌数が抗菌性物質添加区よりプロバ

イオティクス添加区が高くなる傾向を示し、4 週齢で腸内細菌数が抗菌性物質添
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加区よりプロバイオティクス添加区が低くなったが、全期間では影響が認めら

れなかった（Heinrichs ら 2009）。また、健康な子ウシの糞便中乳酸菌と大腸菌

群は日齢が進むにつれ減少するが、Bifidobacterium 属菌や大腸菌群の方が

Lactobacillus 属菌よりも優勢である（Vlková ら 2006）。本試験では、Abu-Tarboush

ら（1996）および Heinrichs ら（2009）の報告と同様に、離乳前の 35 日齢で SB

区の Lactobacillus 属菌数が増加したが、試験期間を通じての大腸菌群数の変化

への影響は無かった。一方、Vlková ら（2006）の報告と同様に Lactobacillus 属

菌数が増加することは無かったが、大腸菌群数は AB 区および ABSB 区も減少

した。本試験では Bifidobacterium 属などの腸内細菌数は分析していないが、SB

の給与は、腸内細菌数の経時的変化への影響は少ないものの、抗菌性物質と同

様に腸内細菌叢の構成比に影響を与えていると推察される。 

ルーメン液中のプロピオン酸濃度は、サリノマイシンやモネンシンなどのイ

オノフォア抗菌性物質の給与により上昇することが良く知られている

（Kobayashi ら 1990；Clary ら 1993；Bohnert ら 2000）。これは、ウシにイオノ

フォアを給与することによりプロピオン酸を生成する細菌が選抜されるためで

ある（板橋 1998）。また、イオノフォアは、乳酸を生成する Lactobacillus 属菌

の増殖を阻害するが乳酸利用菌への阻害作用は示さない（板橋 1998）。子ウシ

にサリノマイシンを給与することにより、離乳後ルーメン内のプロピオン酸割

合が高まり、酢酸と酪酸の割合が低下したことは、乳酸利用菌によって乳酸が

プロピオン酸に代謝されたためと考えられている（Kobayashi ら 1990）。本試験

の ABSB 区では、離乳後も SB を給与したことにより、離乳前に抗菌性物質の作

用により減少したルーメン内の Lactobacillus 属菌が増加に転じたため乳酸が産

生され、それを利用する細菌が増加することによりプロピオン酸が産生したと

推察される。また、このことが第Ⅱ章の試験の CE 区と同様に血漿インスリン濃

度の上昇に寄与した可能性が類推された。 
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IGF-I は、吸収アミノ酸量に応じて血中濃度が変化し、一定水準を超えると安

定した値を示す。そして、IGF-I は吸収アミノ酸組成が適正であるほど血中濃度

が高まり、血中濃度に応じて蛋白質同化能が変化するなどの特徴を示す（松本 

1998）。また、子ウシの血漿 IGF-I 濃度は、代用乳の給与量を高めることによっ

て上昇し（Smith ら 2002）、高蛋白・高エネルギー飼料摂取によって増加する

（Brown ら 2005）。反芻家畜では、摂取した飼料中蛋白質の一部はルーメン内で

一旦アンモニアまでに分解され、飼料中の非蛋白質態窒素や消化管内に再循環

してきた血中の尿素態窒素などとともに微生物態蛋白質となり、第四胃以下で

消化、吸収されることにより体成分のアミノ酸源として利用している（須藤と

小原 1996）。本試験では代用乳に添加された抗菌性物質は、ルーメン内および

下部消化管の細菌叢に影響を及ぼしていることが推察された。しかしながら、

蛋白質の消化吸収および血漿 IGF-I 濃度の上昇にどのように作用したかは不明

である。今後は、子ウシの消化生理に伴う血漿 IGF-I 濃度の変化について検討す

る必要がある。 

以上のことから、子ウシに給与する代用乳への SB の添加は、離乳後も給与継

続すれば発育改善のため抗菌性物質添加の代替となる可能性が示唆された。し

かし、抗菌性物質と SB の併用は、相乗効果が期待できない可能性が示唆された。

また、SB の抗菌性物質非含有代用乳への添加は、腸内細菌数の経時的変化には

影響は少ないものの、腸内細菌叢の構成比に影響を与えていると考えられた。

しかし、SB の血漿ホルモン濃度に対する影響は明確でなかった。第Ⅳ章では、

抗菌性物質および生菌剤非含有の代用乳への CE 添加の効果について検証する

ことを目的に、子ウシの発育、腸内細菌叢および内分泌機能への影響について

検討した。 
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５． 要約 

 

子ウシに対する SB の給与効果を実証することを目的に、本章では抗菌性物質

非含有の代用乳に SB を添加して抗菌性物質含有代用乳と比較検討した。さらに、

市販の代用乳には抗菌性物質が添加されていることから SB を抗菌性物質含有

代用乳に添加して効果を解析した。91 日齢体重、DG、および乾物摂取量は、SB

区と AB 区が ABSB 区に比べて高くなった。糞便中の乳酸菌数は、35 日齢で SB

区が AB 区および ABSB 区に対して多くなったが、70 日齢では有意な影響は認

められなかった。以上のことから、SB は子ウシに給与する代用乳における抗菌

性物質の代替となる可能性が示唆された。しかし、抗菌性物質と SB の併用は、

相乗効果が期待できない可能性が示唆された。また、SB の抗菌性物質非含有代

用乳への添加は、腸内細菌数の経時的変化には影響は少ないものの、抗菌性物

質と同様に腸内細菌叢の構成比に影響を与えていると考えられた。 
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６． 図表 
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図 3.1 抗菌性物質非含有代用乳に SB および AB を添加した乳用子ウシと抗菌

性物質含有代用乳に SB を添加した乳用子牛における体重の推移 

○：SB 区（n = 17）、●：AB 区（n = 17）、□：ABSB 区（n = 12）。 

各値は平均値±標準誤差で表示。 

SB は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 

a, b：同日齢において処理間に有意差（P < 0.05）を認めたもの。 
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図 3.2 抗菌性物質非含有代用乳に SB および AB を添加した乳用子ウシと抗菌

性物質含有代用乳に SB を添加した乳用子牛における糞便中乳酸菌数と大腸菌

群数の推移 

■：SB 区（n = 17）、░：AB 区（n = 17）、□：ABSB 区（n = 12） 

各値は平均値＋標準誤差で表示。 

SB は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 

a, b：同日齢において処理間に有意差（P < 0.05）を認めたもの。 
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図 3.3 抗菌性物質非含有代用乳に SB および AB を添加した乳用子ウシと抗菌

性物質含有代用乳に SB を添加した乳用子牛における血漿中 GH、インスリン、

および IGF-I 濃度の推移 

○：SB 区（n = 17）、●：AB 区（n = 17）、□：ABSB 区（n = 12）。 

各値は平均値±標準誤差で表示。 

SB は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 

a, b：同日齢において処理間に有意差（P < 0.05）を認めたもの。 
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表 3.1 供試飼料の成分組成（乾物） 

区分 代用乳
†

人工乳
‡

チモシー乾草
§

乾物, % 96.7 88.7 91.7
有機物, % 93.7 94.6 93.3
粗蛋白質, % 24.7 23.1 10.1
粗脂肪, % 21.1 2.8 2.8¶

中性デタージェント繊維, % 17.8 60.8
可消化養分総量, % 110.5 83.8 62.6  

†代用乳：株式会社日本ミルクリプレイサー，神栖 

‡人工乳：ニューメイクスター，全国酪農飼料株式会社，東京 

§チモシー乾草：1 番草，出穂期，カナダ産 

¶日本標準飼料成分表（NARO 2001） 
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表 3.2 抗菌性物質非含有代用乳に SB および AB を添加した乳用子ウシと抗菌

性物質含有代用乳に SB を添加した乳用子牛における体重、日増体量、離乳日齢、

乾物摂取量、飼料効率、積算糞スコアおよび下痢日数 

区分 SB区 AB区 ABSB区
頭数 17 17 12
体重, kg
生時 41.3 ± 1.5 40.9 ± 1.5 38.7 ± 1.7
離乳時 67.4 ± 2.0 67.2 ± 1.9 64.0 ± 2.3
91日齢 109.3 ± 2.5a 107.0 ± 2.4c 100.6 ± 2.9bd

日増体量, kg
全期間 0.74 ± 0.02a 0.75 ± 0.02a 0.68 ± 0.02b

離乳前 0.58 ± 0.02 0.56 ± 0.02 0.54 ± 0.03
離乳後 0.95 ± 0.04a 0.88 ± 0.04ab 0.87 ± 0.05b

離乳日齢 46.0 ± 2.2 45.4 ± 2.2 48.9 ± 2.6
乾物摂取量

† 140.9 ± 4.9c 142.8 ± 4.8a 128.7 ± 5.8bd

飼料効率

全期間 0.47 ± 0.02 0.47 ± 0.02 0.49 ± 0.02
離乳前 0.68 ± 0.04 0.79 ± 0.11 0.77 ± 0.11
離乳後 0.44 ± 0.01a 0.39 ± 0.02b 0.41 ± 0.01ab

積算糞スコア
‡ 101 ± 9 96 ± 9 93 ± 10

下痢日数
§ 4.9 ± 2.1 4.0 ± 2.3 2.6 ± 2.6  

各値は平均値±標準誤差で表示。 

SB は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 

a, b：処理間に有意差（P < 0.05）を認めたもの。 

c, d：処理間に差（P < 0.1）を認めたもの。 

†：代用乳、人工乳およびチモシー乾草の合計とした。 

‡：試験期間中の糞スコア（0 = 硬い、1 = 普通、2 = 軟便、3 = 液状、4 = 水溶性）の合計と

した。 

§：糞スコアが 3 以上の日数の合計とした。 
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表 3.3 抗菌性物質非含有代用乳に SB および AB を添加した乳用子ウシと抗菌

性物質含有代用乳に SB を添加した乳用子牛におけるルーメン液の総 VFA濃度、

酢酸、プロピオン酸、酪酸比率および酢酸プロピオン酸比 

区分 SB区 AB区 ABSB区
総VFA濃度, mmol/L 73.7 ± 5.2 67.1 ± 4.6 77.1 ± 8.2
VFA比率, mol percentage
酢酸 62.9 ± 1.9cd 66.1 ± 1.3c 61.5 ± 2.5d

プロピオン酸 26.4 ± 1.7cd 23.1 ± 1.4c 27.9 ± 3.0d

酪酸 9.7 ± 1.0 9.7 ± 1.0 9.7 ± 1.1
酢酸：プロピオン酸比 2.52 ± 0.24cd 2.98 ± 0.17c 2.45 ± 0.29d

 

各値は平均値±標準誤差で表示。 

SB は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 

ルーメン液は、91 日齢に採取したもの。 

c, d：処理間に差（P < 0.1）を認めたもの。 
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第Ⅳ章 代用乳へのセロオリゴ糖添加による発育への影響 

 

１． 目的 

 

難消化性オリゴ糖である CE は、in vitro の実験でセルロース分解菌数の増加、

並びにプロピオン酸および総 VFA 産生を上昇させ、繊維消化率の増加をもたら

す（Lila ら 2006）。そして、CE は腸管において腸内細菌によって発酵されて酪

酸が生成される（渡辺 1998）。そこで本論文第Ⅱ章では、離乳まで CE を全乳に

添加し、離乳後 CE を飲水給与した。その結果、離乳後の飼料効率の向上ととも

に増体量が促進した。これらの効果は、ルーメンにおける VFA 産生量の増加と

下部消化管における VFA を含む栄養素の吸収量の増加が関与していた可能性が

ある（Hasunuma ら 印刷中）。 

子ウシの育成では、代用乳の使用が一般的であり、全乳で認められた CE の効

果の一般的な応用を考えた場合、代用乳での検討が必要である。そこで本章で

は、第Ⅲ章と同様に市販の代用乳から抗菌性物質および生菌剤を除いた抗菌性

物質非含有代用乳への CE 添加の効果を検証することを目的に、発育、消化管内

細菌叢、および内分泌機能への影響について検討した。 
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２． 材料および方法 

 

１） 供試動物と飼養管理 

 

供試動物は、富山県農林水産総合技術センター、千葉県畜産総合研究センタ

ー、愛知県農業総合試験場、石川県畜産総合センター、茨城県畜産センター、

および神奈川県農業技術センターの各研究機関で生産され、生後 30 分以内に初

乳を摂取したホルスタイン種雌子ウシ 32 頭である。これらの子ウシを以下のよ

うに 2 区に分け、試験を実施した。CE を給与した CE 区（n = 12）と給与しなか

った対照区（n = 10）。試験期間は、生後から 91 日齢までとした。また、動物の

飼育および動物を使用した実験については、独立行政法人農業・食品産業技術

総合研究機構畜産草地研究所のガイドラインに従って実施した。 

哺乳は、生時体重から DG として 0.4 kg が得られるのに必要な量（農林水産

省農林水産技術会議事務局編 1999）の抗菌性物質および生菌剤非含有の代用乳

（株式会社日本ミルクリプレイサー）を算定した。この量を午前 9 時と午後 4

時に、哺乳瓶またはニップル付きバケツを用いて離乳まで行った。CE 区につい

ては、1 日当り 5 g の CE（セロビオース 90%以上含有、日本製紙ケミカル株式

会社）を代用乳に溶解して給与した。離乳後における CE 区については、同量の

CE を抗菌性物質および生菌剤非含有の人工乳（ニューメイクスター；全国酪農

飼料株式会社）に混合して給与した。水と人工乳およびチモシー乾草（1 番草、

出穂期、カナダ）は自由摂取とした。離乳は 46 日齢で行い、離乳後の人工乳は

2400 g/日を上限に増給した。人工乳とチモシー乾草は隔週で試料を採取して 2

か月分の試料の栄養成分を分析した（藤田 2001、表 4.1）。 

体重は週 1 回午前 9 時の給餌前に測定した。血液は、3 日齢、10 日齢、4 週齢、

7 週齢、および 13 週齢において、午前 9 時の給餌前にヘパリン添加採血管（テ
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ルモ株式会社）を用いて頸静脈より採取した。血液は採血後直ちに遠心分離

（20000 g、30 分間、4°C）で血漿を分離後、分析まで−20°C で保存した。直腸

糞の採取は、4 週齢、7 週齢、および 13 週齢で行い、採取した糞を直ちに 10 mM 

EDTA 加 50 mM 滅菌リン酸緩衝液 1 mL に懸濁して、遠心分離（110000 g、10

分間、4°C）後、上清を捨てた後 10 mM EDTA 加 50 mM 滅菌リン酸緩衝液 160 μL

と 10 mg/mL t-RNA 酵母溶液（Life Technologies Corporation、Carlsbad、CA、USA）

40 μL 加えて、分析まで−80°C で保存した。ルーメン液の採取は、13 週齢の午後

1 時にカテーテル（富士平工業株式会社）を用いて経口的に採取し、二重ガーゼ

でろ過した後、遠心分離（11000 g、10 分間、4°C）して、その上清 2 mL を遠心

分離（110000 g、10 分間、4°C）して、沈殿物を糞と同様に処理し RNA 分析ま

で−80°C で保存した。また、ろ過後のルーメン液の一部は、遠心分離（20000 g、

10 分間、4°C）して、上清を VFA 分析まで−20°C で保存した。糞便形状は毎日観

察し、0 = 硬い、1 = 普通、2 = 軟便、3 = 液状、4 = 水溶性と 5 段階でスコア

化した（Cruywagen 1996）。また、スコア 3 以上は下痢と判断した。 

 

２） 糞便およびルーメン内細菌群構成の解析 

 

糞便およびルーメン内細菌群構成は、Uyeno ら（2007）の方法で全 RNA 溶液

を消化管内容物から抽出し、16SrRNA をターゲット分子として RNA 6000 Nano 

kit（Agilent Technologies Inc.）を使用して、Agilent 2100 bioanalyzer（Agilent 

Technologies Inc.）によって細菌群構成の解析を行った。 

 

３） ルーメン液の VFA 濃度の分析 

 

ルーメン液の VFA 濃度の分析方法は、第Ⅲ章２．３）と同様とした。 
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４） 血漿中ホルモン濃度の分析 

 

血漿中 GH およびインスリン濃度の分析方法は、第Ⅱ章２．３）と同様とし

た。 

 

５） 統計処理 

 

データの統計処理は、第Ⅱ章２．４）と同様とした。 
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３． 結果 

 

図 4.1 に抗菌性物質非含有代用乳に CE を添加した乳用子ウシにおける体重の

推移を示した。両区の体重の変化に有意差は認められなかったが、離乳後にお

いて CE 区が対照区に比べて高く推移する傾向を示した。91 日齢体重、離乳後

の DG、および乾物摂取量は、CE 区が対照区に比べて高くなる傾向があったが、

飼料効率、積算糞スコア、および下痢日数は、区間に有意差は認められなかっ

た（表 4.2）。 

表 4.3 に抗菌性物質非含有代用乳に CE 添加した乳用子ウシにおける糞便内細

菌群構成の推移を示した。16S rRNA 全量に対する Bifidobacterium 属菌の割合は、

4 週齢で CE 区が対照区に比べ多くなる傾向があったが（P < 0.1）、他の細菌グ

ループは、区間に有意差は認められなかった。 

表 4.4 に抗菌性物質非含有代用乳に CE 添加した乳用子ウシにおけるルーメン

内細菌群構成を示した。16S rRNA 全量に対する Ruminococcus flavefaciens の割合

は、CE 区が対照区に比べ多くなる傾向があったが（P < 0.1）、他の細菌グルー

プは、区間に有意差は認められなかった。 

ルーメン液の総 VFA 濃度およびプロピオン酸割合は、CE 区が対照区に比べ

高くなる傾向が認められた（表 4.5）。 

図 4.2 に抗菌性物質非含有代用乳に CE 添加した乳用子ウシにおける血漿 GH

およびインスリン濃度の推移を示した。血漿 GH およびインスリン濃度は、区

間に有意差は認められなかった。 
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４． 考察 

 

CE の生理作用は、微生物に対する直接的作用および微生物を介して発現する

間接的作用が、in vitro 研究で報告されている。すなわち、CE の給与効果は腸内

腐敗の抑制あるいは整腸作用などの作用を示す Bifidocacterium 属菌に対する増

殖作用（矢野ら 1990）、腸内細菌による発酵を受けての酪酸産生（渡辺 1998）、

およびセルロース分解菌の増加（Lila ら 2006）が認められている。これらの給

与効果は、子ウシの生体機能とりわけ消化機能の活性化に寄与すると考えられ

る。本論文の第Ⅱ章では、CE を離乳まで全乳に溶解、離乳後温水に溶解して子

ウシに給与することにより、その給与効果を検証した。その結果、CE の子ウシ

への給与は離乳後において飼料効率の増進とともに増体量の向上効果が認めら

れた。したがって、CE はルーメン内のセルロース分解菌の活性化による総 VFA

産生の上昇とそれに伴う VFA 吸収量の増加が子ウシの発育向上に寄与したと考

えられた（Hasunuma ら 印刷中）。一方、生後 3 日以内から 35 日齢までの期間

において母乳摂取子ウシと代用乳摂取子ウシの腸内細菌の定着を比較した成績

では、総菌数は 11 日から 14 日齢では代用乳の方が高くなるものの、その後 35

日齢では母乳の方が高いことが認められている。さらに Lactobaccillus 属菌は代

用乳に比較して母乳の方が優性に出現し、大腸菌は 3 日から 14 日齢までは母乳

の方が高く分離されるものの、15 日齢以降は代用乳でも優性に検出される

（Watase と Takenouchi 1978）。一般的に、子ウシの腸管内細菌叢は、Bacteroides

属菌が優性に出現し、次いで Bifidocacterium 属菌、Lactobaccillus 属菌、大腸菌、

および Enterococcus 属菌が多く検出される（嶋と光岡 1983）。子ウシの糞内細菌

叢を構成している腸内細菌の約 10%前後は培養可能であるが、残り 90%は培養

困難な菌種であることから、分子生物学的手法を導入することにより培養困難

な腸内細菌の全貌が見えてきた（辨野 2004）。本試験では、市販の代用乳から
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抗菌性物質と生菌剤を除き、成分は一般的なものを子ウシに給与し、糞便中細

菌叢を 16S rRNA クローンライブラリーより検索した。その結果、Bacteroides 属

菌が最も優性に検出され、次いで Clostridium coccoides であった。Bifidocacterium

属菌および Lactobaccillus 属菌はさらに少ない構成割合であったが、

Bifidobacterium 属菌の割合は、4 週齢で CE 区が対照区に比べ多くなる傾向があ

った。第Ⅱ章の試験では本章のような分子生物学的手法で細菌検索を行ってい

ないが、全乳と代用乳によって腸内細菌の出現パターンに違いがあり、特に CE

を資化できる細菌が全乳よりも代用乳の方が少なかったためと推察された。そ

のことが、全乳を給与した場合は CE の増体量向上効果が認められ、代用乳を給

与した場合は増体や飼料摂取量に対する効果が少なかったことに影響したと考

えられた。しかしながら、離乳前の 4 週齢では Bifidobacterium 属菌が CE 区で多

くなる傾向が見られ、CE は下部消化管で腸内細菌に利用されていることが推察

された。 

Fibrobacter succinogenes および Ruminococcus flavefaciens は、いずれもセルロ

ース分解菌でセロビオースを利用する（三森と湊 2004）。第Ⅱ章の試験では、

CE の給与によりルーメン内のセルロース分解菌数の増加が推察された。本試験

では、ルーメン内の Fibrobacter 属菌は区間に差が認められなかったが、

Ruminococcus flavefaciens は CE 区で多くなる傾向が見られた。加えて離乳後にお

いては、給与した CE によりルーメン内の VFA 濃度およびプロピオン酸の割合

が高くなったことからも、CE は一部のルーメン細菌に利用されているものと思

われる。しかし、区間に有意差は認められず、抗菌性物質および生菌剤非含有

代用乳では全乳給与時ほどルーメン内及び腸内細菌叢に対する影響を与えない

と考えられた。一方、全乳に CE を添加して雄子ウシに給与した試験では、明瞭

な効果が確認できた（図 4.3、表 4.6）。この試験は、本章の結果を受けて全乳へ

の CE 添加の効果を再確認するために行ったものである。この試験では、6 週間
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の哺乳期の後半から DG の伸びが認められ、離乳後の 1 週間における DG は CE

区が極めて順調な伸びを示した。このように全乳での試験では、CE の明瞭な効

果を確認した。したがって今後は、代用乳での CE の添加効果が発現する条件を

検討する必要があると考えられた。 

消化管からの VFA、特にプロピオン酸および酪酸の吸収が反芻動物において

血漿中インスリン濃度を上昇させることは良く知られている（小林と板橋 

1987；Itoh ら 1998；Matsunaga ら 1999）。本試験では、ルーメン内および腸内細

菌叢に対する CE 給与の効果が明瞭でなかったため、血漿 GH およびインスリン

濃度にも影響しなかったと考えられた。 

以上のことから、子ウシに給与する代用乳への CE 添加は、抗菌性物質および

生菌剤非含有代用乳の場合、全乳への添加と違いルーメン内および腸内細菌叢

に対して影響が小さく、発育および内分泌機能への影響も殆ど認められないこ

とが示唆された。 
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５． 要約 

 

代用乳への CE 添加の効果を検証することを目的に、本章では抗菌性物質非含

有代用乳に CE を添加して発育、消化管内細菌叢、および内分泌機能への影響に

ついて検討した。体重、離乳後の DG、および乾物摂取量は、CE 区が対照区に

比べて有意差は認められないが高くなる傾向を示した。飼料効率、積算糞スコ

ア、および下痢日数は、区間に差は認められなかった。糞便中 Bifidobacterium

属菌の割合、ルーメン液中 Ruminococcus flavefaciens の割合、ルーメン液中の総

VFA 濃度およびプロピオン酸割合は、CE 区が対照区に比べ高くなる傾向があっ

た。血漿 GH およびインスリン濃度は、各区間に有意差が認められなかった。

以上のことから、子ウシに給与する代用乳への CE 添加は、抗菌性物質および生

菌剤非含有代用乳の場合、ルーメン内および腸内細菌叢に対する効果は全乳ほ

どではなく、発育および内分泌機能への影響も殆ど認められなかった。 
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６． 図表 
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図 4.1 抗菌性物質非含有代用乳に CE 添加した乳用子ウシにおける体重の推移 

●：対照区（n = 10）、○：CE 区（n = 12）。 

各値は平均値±標準誤差で表示。 

CE は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 

46 日齢で離乳。 
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図 4.2 抗菌性物質非含有代用乳に CE 添加した乳用子ウシにおける血漿中 GH

およびインスリン濃度の推移 

●：対照区（n = 10）、○：CE 区（n = 12）。 

各値は平均値±標準誤差で表示。 

CE は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 
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図 4.3 全乳に CE 添加した乳用雄子ウシにおける体重の推移 

●：対照区（n = 7）、○：CE 区（n = 7）。 

各値は平均値±標準誤差で表示。 

体重の 10%（朝 4%、夕 6%）の全乳を 9 時と 16 時に哺乳。 

CE は溶解して全乳に混合。 

42 日齢で離乳。 

a, b：同日齢において処理間に有意差（P < 0.05）を認めたもの。 
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表 4.1 供試飼料の成分組成（乾物） 

区分 代用乳
†

人工乳
‡

チモシー乾草
§

乾物, % 96.7 88.7 91.7
有機物, % 93.7 94.6 93.3
粗蛋白質, % 24.7 22.3 11.8
粗脂肪, % 21.1 2.8 2.8¶

中性デタージェント繊維, % 17.8 60.8
可消化養分総量, % 110.5 83.8 57.3  

†代用乳：株式会社日本ミルクリプレイサー，神栖 

‡人工乳：ニューメイクスター，全国酪農飼料株式会社，東京 

§チモシー乾草：1 番草，出穂期，カナダ産 

¶日本標準飼料成分表（NARO 2001） 
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表 4.2 抗菌性物質非含有代用乳に CE 添加した乳用子ウシにおける体重、日増

体量、乾物摂取量、飼料効率、積算糞スコア、および下痢日数 

区分 対照区 CE区
頭数 10 12
体重, kg
生時 42.4 ± 2.0 42.4 ± 1.9
離乳時 62.5 ± 1.4 61.7 ± 1.7
91日齢 104.2 ± 1.8 107.3 ± 3.1

日増体量, kg
全期間 0.67 ± 0.02 0.71 ± 0.02
離乳前 0.43 ± 0.02 0.42 ± 0.03
離乳後 0.90 ± 0.03 0.98 ± 0.05

乾物摂取量
†, kg 141 ± 5 148 ± 5

飼料効率

全期間 0.44 ± 0.01 0.44 ± 0.01
離乳前 0.50 ± 0.04 0.48 ± 0.03
離乳後 0.37 ± 0.02 0.38 ± 0.01

積算糞スコア
‡ 103 ± 4 107 ± 4

下痢日数
§ 4.0 ± 1.0 3.5 ± 1.0  

各値は平均値±標準誤差で表示。 

CE は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 

†：代用乳、人工乳、およびチモシー乾草の合計とした。 

‡：試験期間中の糞スコア（0 = 硬い、1 = 普通、2 = 軟便、3 = 液状、4 = 水溶性）の合計と

した。 

§：糞スコアが 3 以上の日数の合計とした。 
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表 4.3 抗菌性物質非含有代用乳に CE 添加した乳用子ウシにおける糞便内細菌

群構成の推移 

細菌グループ 週
4 34.7 ± 5.8 43.1 ± 5.5

Bacteroides /Prevotella 7 38.3 ± 4.8 42.7 ± 4.9
13 33.1 ± 3.8 35.2 ± 3.3
4 8.7 ± 2.9 7.0 ± 1.0

Clostridium coccoides-Eubacterium rectale  group 7 10.4 ± 1.6 9.1 ± 1.4
13 10.2 ± 2.5 11.2 ± 1.6
4 0.45 ± 0.16 0.61 ± 0.10

Bifidobacterium 7 0.15 ± 0.11 0.19 ± 0.08
13 0.00 ± 0.00 0.09 ± 0.09
4 1.38 ± 0.27 1.16 ± 0.33

Lactobacillus 7 0.85 ± 0.14 0.75 ± 0.14
13 0.31 ± 0.15 0.55 ± 0.18
4 0.01 ± 0.08 0.04 ± 0.06

Fibrobacter 7 0.78 ± 0.19 0.93 ± 0.16
13 2.10 ± 0.27 1.50 ± 0.30
4 0.01 ± 0.33 0.04 ± 0.21

Ruminococcus flavefaciens 7 0.78 ± 0.24 1.33 ± 0.30
13 1.97 ± 0.55 1.57 ± 0.45

対照区 CE区
16S rRNA全量に対する割合 (%)

 
各値は平均値±標準誤差で表示。 

CE は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 
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表 4.4 抗菌性物質非含有代用乳に CE 添加した乳用子ウシにおけるルーメン内

細菌群構成 

細菌グループ 対照区 CE区
Bacteroides /Prevotella 48.3 ± 3.6 44.5 ± 3.0
Clostridium coccoides-Eubacterium rectale  group 11.3 ± 2.0 9.6 ± 1.6
Clostridium viride  and relatives 1.00 ± 0.36 1.68 ± 0.39
Atopobium 0.46 ± 0.20 0.85 ± 0.21
Oscillospira 1.86 ± 0.51 2.02 ± 0.45
Fibrobacter 2.09 ± 0.35 1.99 ± 0.21
Ruminococcus flavefaciens 3.24 ± 0.60 7.92 ± 0.33
Archaea 6.26 ± 1.11 5.77 ± 0.74

16S rRNA全量に対する割合 (%)

 

各値は平均値±標準誤差で表示。 

CE は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 

ルーメン液は、91 日齢に採取したもの。 
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表 4.5 抗菌性物質非含有代用乳に CE 添加した乳用子ウシにおけるルーメン液

中総 VFA 濃度、酢酸、プロピオン酸、酪酸比率、および酢酸プロピオン酸比 

区分 対照区 CE区
総VFA濃度, mmol/L 62.8 ± 6.6 68.4 ± 8.4
VFA比率, mol percentage
酢酸 62.0 ± 0.20 60.9 ± 0.05
プロピオン酸 22.7 ± 0.02 27.1 ± 0.03
酪酸 14.5 ± 0.03 11.9 ± 0.02

酢酸：プロピオン酸比 2.91 ± 0.27 2.72 ± 0.35  

各値は平均値±標準誤差で表示。 

CE は 1 日 1 回午前 9 時に給与。 

ルーメン液は、91 日齢に採取したもの。 
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表 4.6 全乳に CE 添加した乳用雄子ウシにおける体重および日増体量 

対照区 CE区
頭数 7 7
体重, kg

3日齢 41.0 ± 1.1 40.2 ± 0.9
離乳時（42日齢） 69.1 ± 1.4 71.7 ± 2.6
49日齢 71.1 ± 1.4* 78.2 ± 2.4*

日増体量, kg
全期間 0.63 ± 0.01** 0.79 ± 0.04**

離乳前 0.69 ± 0.02 0.77 ± 0.05
離乳後 0.33 ± 0.07*** 1.09 ± 0.09***

 

各値は平均値±標準誤差で表示。 

体重の 10%（朝 4%、夕 6%）の全乳を 9 時と 16 時に哺乳。 

CE は溶解して全乳に混合。 

42 日齢で離乳。 

*：処理間に有意差（*P < 0.5, **P < 0.01, ***P < 0.001）を認めたもの。 
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第Ⅴ章 総括 

 

わが国の酪農の現状は、乳牛の泌乳能力が飛躍的に向上した反面、初回授精

受胎率の低下や分娩間隔の延長などの繁殖成績が低下していることが指摘され

ている。また、向上した泌乳能力を十分に発揮させるためは、輸入に依存して

いる穀類飼料を多給しなければならない。これらの要因が生産コストの上昇や、

産業としての酪農全体の生産性低下を招き、酪農経営を困難なものにしている。

このような状況から、酪農においては健全な飼養管理と採算性の両立が不可欠

である。近年の原油価格高騰に連動したトウモロコシ価格の高騰は、わが国の

酪農経営における飼料基盤の脆弱さを露呈するとともに採算性の悪化を招いて

いる。このことから、自給粗飼料の生産および利用拡大による飼料自給率の向

上が急務であると考えられるようになった。自給粗飼料中心の飼料体系にする

ためには、繊維消化性が高くかつ粗飼料を食い込める子ウシの育成技術の確立

が必要である 

乳用牛の育成は、泌乳を開始する前の飼養期間であり、収益を生まないこと

から、その期間の短縮は採算性向上の観点からも重要なことである。育成期間

の短縮において重要視すべきことは、初産分娩時に難産を招かない体格に成長

させることであり、そのためには、哺育期の発育停滞や損耗率を低減させると

ともに、適正な高増体を目指す飼養管理が必要である。このためには、乳用子

ウシの消化管の発達を促進するとともに、繊維消化性の高い微生物叢を早期に

定着させることが重要と考えられる。しかしながら、離乳前後の子ウシは免疫

機能や摂取飼料が大きく変化する時期であることから様々な要因が複合的に作

用して下痢が発生しやすく、その対策が求められている。当面する対応として、

抗菌性物質に依存せずに子ウシの生体機能を向上させる飼養法の確立が求めら

れている。 
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現状での感染性の下痢対策には、ワクチンや抗菌性物質による予防や治療が

中心である。また、国内で市販されている代用乳には、発育促進目的として抗

菌性物質が添加されている。しかし、予防目的の抗菌性物質の多用は薬剤耐性

菌の出現を引き起こし、治療のための抗菌性物質多用も新たな感染症を引き起

こし易い（Abe ら 1995；Cruywagenら 1996；Donovanら 2002；Quigleyら 2002）。

そのため、プレバイオティクスやプロバイオティクスが、発育促進や下痢の予

防目的で使用されてきた（Abe ら 1995；Cruywagen ら 1996；Donovan ら 2002；

Quigley ら 2002；Heinrichs ら 2003）。 

セルロースは地球上に最も多量に存在する多糖であり、その部分分解物であ

る CE もプレバイオティクスとして機能することが予想される。しかし、CE を

子ウシに給与し生体に及ぼす影響を検討した報告はない。In vitro 研究では、CE

はルーメン細菌による有機酸の発酵に影響することが示されている（Callaway

と Martin 1997；Lila ら 2006）。また、セルロース分解菌である Fibrobacter 

succinogenes や Ruminococcus flavefaciens は、CE の主成分であるセロビオースを

利用する（三森と湊 2004）。これらのことから、CE の子ウシへの給与により消

化管機能を向上させ、繊維消化率の向上や成長促進効果が期待できる。 

プロバイオティクスである乳酸菌を子ウシに給与することは、体重増加や下

痢防止効果があることが認められている（Abe ら 1995；Cruywagen ら 1996）。

これら乳酸菌を含む有用菌の生育を促進するプレバイオティクスとしては、ラ

クチュロース、ガラクトオリゴ糖、およびフラクトオリゴ糖などが知られてい

る（MacGillivray ら 1959；Rowland と Tanaka 1993；Gibson と Wang 1994）。しか

しながら、プロバイオティクスを摂取しても腸内細菌と栄養源の奪い合いがあ

り、十分な生育や定着を期待することが難しい（Ogawa ら 2005a）。そこで、こ

れらの弱点を補う手法としてプレバイオティクスとプロバイオティクスを組合

せて利用することが考えられ、これらの組合せを Gibson と Roberfroid（1995）
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がシンバイオティクスと提唱した。また、プレバイオティクスであるデキスト

ランは、ニワトリ初生ヒナにおいて Salmonella Enteritidis 定着抑制効果（深田ら 

1999）、ブタにおいて体重増加向上効果（田島ら 2000）、そして黒毛和種去勢牛

において体重増加向上と下痢防止効果（佐藤 2001）が認められている。これら

のことから、デキストランとこれを特異的に資化する Lcc からなる SB は、子ウ

シへ給与することにより消化管内細菌叢を整え、下痢防止効果や成長促進効果

が期待できる。 

成長に関係するホルモンは、GH やインスリンなどが挙げられる（真島 1986）。

GH は標的器官に対する直接作用と、IGF-I の産生を介する間接作用の 2 つの面

をもっており、成長促進作用、蛋白質同化作用、脂肪異化作用などの生理作用

を示す（甫立 1998）。また、インスリンは、糖質、脂質、および蛋白質代謝に

おいてきわめて強い同化作用をもち、物質代謝の恒常性の調節における要のホ

ルモンである（甫立 1998）。したがって、子ウシのルーメンの発達が大きく変

化する離乳前後に GH、インスリン、および IGF-I の分泌レベルを解析すること

は、反芻動物の生体機能と内分泌機能の関係の解明に重要であると考えられる。 

そこで本論文では、乳用子ウシの育成において高栄養飼料給与による発育促

進ではなく、ルーメンや下部消化管における微生物叢を制御することにより生

体機能を向上させて発育促進に繋げる飼養法の検討することを目的に、子ウシ

に CE および SB を給与した。 

第Ⅱ章では、哺育期の乳用子ウシに離乳までは全乳に、離乳後は温水に CE お

よび SB を溶解して給与することにより、子ウシの発育への影響について考察し

た。その結果、子ウシに対する CE の給与により、離乳後の飼料効率の増進と増

体量の向上に効果が認められ、このことはルーメン内のセルロース分解菌の活

性化による総VFA産生の上昇およびVFA吸収量の増加が関与していることが推

察された。一方、SB の給与により、糞便中の乳酸菌数の増加傾向と大腸菌群数
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の減少傾向が認められ、それらの変化が糞便状態の向上に寄与していると推察

された。 

第Ⅱ章で SB を全乳に溶解した時の子ウシの発育について考察したが、第Ⅲ章

では、実際の酪農現場では代用乳を給与することが一般的であり、市販の代用

乳から抗菌性物質と生菌剤を除き、SB の給与効果が代用乳給与の子ウシで発現

するか検証することを目的に、子ウシの発育、腸内細菌叢、および内分泌機能

への影響について考察した。さらに、通常の市販代用乳には抗菌性物質が添加

されていることから、抗菌性物質含有代用乳に SB を添加した場合についても考

察した。その結果、子ウシに給与する代用乳への SB の添加は、離乳後も給与継

続すれば発育改善のため抗菌性物質添加の代替となる可能性が示唆された。し

かし、抗菌性物質と SB の併用は、相乗効果が期待できないこと示唆された。 

第Ⅱ章で CE を全乳に溶解した時の子ウシの発育について考察したが、子ウシ

の育成では、代用乳の使用が一般的であり、全乳で認められた CE の効果の一般

的な応用を考えた場合、代用乳での検討が必要である。そこで第Ⅳ章では第Ⅲ

章と同様に市販の代用乳から抗菌性物質および生菌剤を除いた抗菌性物質非含

有代用乳への CE 添加の効果を検証することを目的に、発育、消化管内細菌叢、

および内分泌機能への影響について考察した。その結果、子ウシに給与する代

用乳への CE 添加は、抗菌性物質および生菌剤非含有代用乳の場合、全乳への添

加と違いルーメン内および腸内細菌叢に対して影響が少なく、発育および内分

泌機能への影響も殆ど認められないことが示唆された。一方、第Ⅳ章の結果を

受けて全乳への CE 添加の効果を再確認するため雄子ウシに給与する試験を行

った。その結果、全乳での試験では、CE の明瞭な効果を確認した。したがって

今後は、代用乳での CE の添加効果が発現する条件を検討する必要があると考え

られた。 

以上の結果より、プレバイオティクスである CE を子ウシに給与する場合、生
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体機能および発育の向上効果を発現させるには、全乳給与が代用乳給与よりも

優れていることが明らかになった。その効果はルーメン内のセルロース分解菌

の活性化による総VFA濃度の上昇およびVFA吸収量の増加が関与しているため

と考えられた。また、デキストランとLccからなる SBを子ウシに給与する場合、

抗菌性物質非含有の代用乳に添加することは、離乳後も給与を継続すれば抗菌

性物質添加代用乳と同様の発育効果があることを明らかにした。しかし、抗菌

性物質と SB の併用は、相乗効果が期待できない可能性が示唆された。これらの

ことから CE および SB は、乳用子ウシにとってルーメン内および腸内細菌叢を

整えて生体機能や発育向上を目指すために有用な添加物になる可能性があるこ

とを示した。特に、これら機能性物質による効果が、基礎飼料との組合せによ

り発現に違いがあることを示した本研究の成果は、子ウシの成長と機能性飼料

に関する現状と今後の研究展開に新たな問題と方向性を提示した極めて重要な

知見である。このように、本研究で実施した乳用子ウシへの発育に対する CE お

よび SB の給与効果の解析は、今後の子ウシの飼養管理技術の発展に寄与するも

のと考える。 
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