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論 文 内

第 一 章 緒 論

食生活の欧米化に ともなし、我が国の牛肉需要

は戦後右上が りの増加を続げてきた。しか し,飼

養頭数とは逆に飼養農家数は減少を続けている。

飼養農家の減少は,肉 牛生産が産業 として成立す

るために,あ る程度の規模拡大が必要であり,そ

のために零細 肉牛農家が脱落 していったためと

考えられている。また,若 年農業労働者の流出や

先行きへの不安な どによる脱落も挙げられる。し

たがって,今 後畜産が産業として成立するために'

は,多 頭化をすすめて農業所得全体を増加する必

要があるとともに,省 力化による労働生産性の向

上や低コス ト生産による一定の利潤の確保が重

要 となって くる。

さらに社会的な要請 として環境に対する配慮

が求められている。海外に依存 しきった畜産基盤

は不安定であり,将来の穀類収量の減少と化石エ

ネルギーの枯渇が危惧される現在,自 給による安

定 した畜産基盤の確保は急務である。

このような状況の下,新 たな展開方向の一つと

容 要 旨

しては中山間地における労働生産性の高い放牧

を核 とした,日 本型牧畜システムの確立の必要性

が述べ られている。かつて肉牛生産の主流であっ

た中山間地での放牧による肉牛生産は国土保全

等の面からも高い評価を受けている。しか し,生

産者は放牧に対 して消極的で,草地の利用率もい

まだ横ばい状態である。

その原因の一つ として,小型 ピロプラズマ症に

よる子牛の発育停滞があげられる。本症は特に初

放牧の育成牛に多発する原虫性貧血疾患であり,

ここ数年わが国の放牧病の第1位 を占め,予 防や

治療ために費やされる経費や労力は100億 円に

達するという試算もある。

本研究では,特 に小型 ピロプラズマ症に対する

抵抗性を遺伝育種的方法によって改良を行うた

めに必要な知見を得ることを目的 とする。

第二章 小型 ピロプラズマ症抵抗性の評価 と生産形質との遣伝的関係

第二章では,現 在利用しうるデータを用いて,小 型ピロプラズマ症抵抗性をどのように評価するか

検討した。さらに抵抗性と生産形質の遺伝的関係について推定し,選 抜による改良の可能性について

検討した。

一 小型ピロプラズマ症 の のための の

本節では,日 本短角種子牛のデータを用いて,

放牧期間中の 日増体量ΦG)お よび治療回数に対

し,原虫感染および貧血の程度がどの程度影響を

与えるか推定 し,小型ピロプラズマ症抵抗性を評

価するための指標について検討 した。

放牧期間中の治療回数およびDGに 対する最小

二乗分散分析の結果,放 牧期間中の平均原虫寄生

率(AvePala)お よび平均血球容積(Av♂CV)を 各 々

1標 準偏差単位望ま しい方向に変化させた場合

に治療回数 に与 える影 響 を表1に 示 した。

AvePalaを1標 準偏差小さくした場合,集 団の治

療回数嫉0.002回 減少することが示された。また,

AいePCVを1標 準偏差大き くした場合,集 団の治

療回数は0.419回 減少することが示された。また

AvePalaお よびAv6PCVを1標 準偏差望ましい方

向に変化させた場合にDGに 与える影響を表2に
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示 した。平 均Palaを1標 準偏 差小さ くした場合,

集 団のDGは32.92g/day減 少す るこ とが示 され

た。また,Av金PCVを1棲 準偏差大 き くした場合,

集 団のDGは22.35g〆day増 加す ることが示 され

た 。

Table1.Relativeeffectsofachangeofonestandard

deviation(SD)hlAvePa1aandAvePCVon.nu血beτof

theile∫{a・cidaldr㎎tf雛tments穐qu泳 幽

AveParaAvePCV

虫の増殖を制御する能力の改良に比べて,貧 血

を制御する能力の改良は,7:0漉 〃励 ∫詑㎎ε頑 原

虫に対する抵抗性を効率よく改良 しうることが

示唆された。

TableZRelativeeffectsofachangeofonestandard

devia腫on(SD)hlA鴨Pa臓andAvePCVonda珪yga血

(DG)

AveParaAvePCV

Unit

Means

SD

De誼ablodk8c樋onof

lYnprovemeiit

Reg爬ssioncoe伍cienton

No.oft臓 虻monts

Effectofchangefor

dos㎞b童e(髄 隅tionoflS1)

inmeasure

%

餌

創

1

0

0.003

一〇.002

o/a

26.6

2.3

.十

一〇.183

一〇.419

u1並t

Means

SD

Desirabledirectionof

improvement

Regressioncoefficienton

DG

Effヒctofch蹴gcfbr

desirabledirectionoflSD

inmeasure

%

餌

α

1

0

51.37

一32 .92

%

26.6

2.3

十

9.76

22.35

篁二節 日本短角種における赤血球容積と日増体量の遣伝的関医

本節では,日 本短角種子牛のデータを用いて,

小型 ピロプラズマ痺抵抗性の選抜による改良の

可能性および生産性 との同時改良の可能性につ

いて検討 した。

多形質アニマルモデルの制限付き最尤法 を用

いて,遺 伝率および遺伝相関を推定 した。推定 し

た表型(共)分散:および遺伝(共)分散を用いて,以

下の4つ の選抜 目標に到達するのに必要な相対

希望改良量 を実現するための選抜指数の作成を

行った。改良目標は以下の4つ を想定した。各選

抜指数式の詳細について表3に まとめた。

目標1:DGの みの改良

目標2:他 の形質の相関反応に制限を加えない条

件での最低血球容積(MinPCV)お よびDG

の同時改良

目標3:放 牧前血球容積(P歪PCV)の 相関反応を0

とす る条件下でのM血PCVお よびDGの

同時改良

目標4:選 抜候補の子牛 や血縁 個体が 自身の

ル血PCVの 情 報 が 無 い 条 件 下 で の

MinPCVお よびDqの 同時改良

推定 した3形 質の遺伝的パラメータを表3に 示

し,毎世代の選抜差が選抜指数で1標 準偏差 とな

る選抜 を加えると仮定 した場合の1世 代あた り

Table3Thecharacteristicsoffourselectionindices

】NDExSe1㏄tioncriteria

No.PrePCVMinPCVDG

Desiredgains

PrePCVMinPCVDG

I

H

皿

W

0

0

0

X ×

O

O

x

O

O

O

O

×

X

O

X

x+0.12

+3.31+0.12

十3.31十 〇.12

+3.31+0.12

1)Orepresents"includedinselectionindexascriterion"

x即re瓢tsllnothlclu(免d血selecti㎝index1,0r"notsetup山}曲edg血 曾1
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の各形質の改良量 と,希 望改良量を達成するまで

に必要な世代数を表4に 示 した。M加PCVの 遺伝

率は低 く,直接的な選抜による改良は非効率的で

あると考えられた。目標1で は,選 抜による相関

反応によって,M㎞PCVの 減少が予測され,DG

の改良のみを目的と した場合ゼ集団の貧血抵抗性

は減少することが示 された。目標2で は,MnPCV

およびDGの 選披による同時改良は,十 分に可能

であることが示唆されたが,PrePCVも 相関反応

Table4Thegeneticandphenotypicparametersofthree

画ts

によって上昇することが予測されな。目標3は 実

現が不可能であると予測された。目標4で は,選

抜候補の子牛や血縁個体が 自身のN血PCVの 情

報が無 くとも,h血PCVとDGの 選抜による同時

改 良は十分に可能であることが示唆された。小型

ピロプラズマ症に感染・発症することのない子牛

のデータを分析に加えることは,有 用な選抜手段

にな りうると考えられた。

P爬PCV

M㎞PCV-0.10

nGo.02

revDc

O.11tO.06-0.18tO.23

0.240.66tO.06

Table5ThoPredic恕 魁sdeC廿o皿re叩oτ1scs!

generationineachtraitandthenumberof

generationtoreachtheselectiongoalsbyby

repeatedselectionbasedontheselectionindex

PrePCVO.48tO.110.43tO.270.81tO.12

皿{DEXP
rePCVMnPCVN

o.

NumberofDG

generation

面 ㎎on81=be撤8b血 重y:上S.E.

upperdiagonal:geneticcorrelationtS.E.

lowerdiagonal:phenotypiccorrelation

1(1.82)'(一 〇.15)0.091.3]

II(1.30)0.560.025.95

皿05.4x1040.2x1046087.00

N(0.84)0.360.Ql _9.1'4

1)Eachfigureinparenthesisrepresentscorrelated

爬spo1鵬 ・

第三章 貧血抵抗性の生理的指標の探索

第三章では,第 二章で示された貧血抵抗性および生産性の同時改良に関する問題点を解決するため,

利用可能な生理的指標の探索を行った。

数の血 成 が 血の進だに与える の同 評

本節では,(1)放 牧期間中の子牛のい くつかの

血漿成分の推移を調査 し,(2)放 牧中の貧血の進

行に最も関連の深 いと考 えられる血漿成分につ

いて検討することを目的とした。

12頭 の黒毛和種および,3頭 の交雑種を供試 し

た。放牧中のPCV血 漿中のリン脂質(PLLビ

タ ミンE(V耳),遊 離 脂肪酸(NIEFA)お よび免疫 グ
リ

ロブリンG(IgG)濃 度について測定を行った。

PCVが 最低値を示 した採血 日までを減少期とし,

その後を回復期とした。

各血漿成分の推移 を図1に 示 し,各 期間の

PCVお よび各血漿成分間の相関係数を表6に 示

した。PLの 推移はPCVと 似通っていることが示

された。 また,PCVが 滅少 している時期 に,PL

はPCVと 最 も緊密な相 関関係 を示 し,PCVの 回

復期に も中程 度の正の相関 を示 した。

今 回 の結 果で は,放 牧期 間 中のZo鹿 η∫α加

鋤geπ 〃 感染 した子牛 におけるPCVの 維持 には

Table6Thecorrelationcoefficientsbetweentraits

PCVPLNEFAVEIgG

PCVO.69

PLO.36

NEFAO.000.15

vEo.200so

IsG-0.09-0.19

0.00-0.25-0.29

-0.020.06-0.44

-0.17-0.03

-0.OSO.10

-0.240.02

abovediagonal:DownPeriod(Day-8toDay56)

belowdiagonal:RecoveryPeriod(Day61toDay139)

Bold:significantcorrelation(P<OAS)
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PLが 最も重要な役割を果た していることが示唆

された。
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鎚P㎜ 弧tsk臨sgu購s鵬anand

鋤da=dcπor」 聯ec鍾voly

本節では,第 一節で貧血に関連が深いと考えら

れた血漿中脂質成分について(1)貧 血の進行,肝

機能の低下および脂質代謝間の相互関係 を明ら

かに し,(2)貧 奥抵抗性の遺伝的改良のための適

切な生理指楳について検討 した。

,13頭 の黒毛和種子牛を供試 した。PCV,赤 血

球数(RBC),ヘ モグロビン量(耳GB),Zo7'ε η翅融

∫8馨ε癖 の末梢血中の寄生率(PARA)を 測定 した。

血 漿 中脂質代謝 成分 と して トリグリセライ ド

(TG),総 コレズテ ロ・一ル(rc),mL一 コレステロ

ール(HC)
,リ ン脂質(PL),:コ レステロール:リ ン

脂質比(C制o)を 測定 した。肝代謝能の指標 とし ・

て,血 漿中のアルカ リフオスファターゼ(ALP),

GOTお よびGTPの 濃度を測定した。貧血が極値

に達 したと考えられた採血日までを減少期とし,

その後を回痩期 とした。

血液性状 と血漿中脂質成分濃度,血 漿中肝酵

素濃度との間の相関係数を表7か ら表9に 示 した。

mLに 関連の深い脂質(rc,HC,PL)はpcvに 対

して両期聞において同程度の正の相関 を示 した。

また,肝 関連酵素は減少期にGPTとHDLに 関蓮

の深 い脂質 との間に負の相関がみ とめ られ,

PARAと の間に正の相関が認められた。また,Gpr

と血液性状との間に負の相関が認められた。しか

し,減少期には全 く逆の相関が認められた。HDL

に関連の深い脂質は血液性状 との間に常に正の

相関が存在するのに対 し,肝 関連酵素では,一 般

に高糖相関が存右するものの,減少期と回復期で
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血液性状 との 相関の符号 が逆転す る。した が って,抗 性の指標 として適 してい ることが考 え られ た。

HDLに 関遮す るTC,HCお よびPLが 本病 の抵

丁めle71htq鵬1atiαn翻 団ambloodconditiα αsandlasmaliidcαments

DownPeriod RecoveryPeriod

PCVRBCHGBPARA PCVRBCHGBPARA

PARA

TG

TC

HC

PL

C/P耐io

一〇.42-0.SO-0.34

0.060.080.04

乱380.450.28

0.220.270.17

0350.330.22

0.200.130.11

加

20

"

価

⑳

心

の

4

℃

4

■0.22●{D.16-0.27

-0.OS-0.07-0.06

0.270.320.32

0.210.340.30

0.220.320.33

0.Z30.120.15

"

訓

11

30

17

0

過

の

』

の

Bold:蜘oom魎 α皿(P<0.05)

T&blo8血 ㎞1a践on血amobloodco駐ditionsand韮 鴨r

DownPcriod

es

RecoveryPeriod

PCVRBCHCtBPARA PCVRBCHGBPARA

謡

㎝

0.410390.40

-0.10-0.18-0.OS

-037-0.60-0.29

一〇.16

0.45

0.52

一〇.24-0.08-0.22

0.290350.47

0.280.190.42'

o.as

-0.57

-0.48

、IBo剃巳:818ti5ほoa邑1ysigIゴ団icalltoor=葛1εlion(Pく謡⊃.05)

T曲9血 ㎞ 曲 ゆ 鋤 ㎎h燗 騨 囮dp㎞ 珈id

eats

DownPeriod一 一一RecoveryPeriod

ALPGOTGPTALPGOTGPT

TGO.370.09
TCO.05-0.15
HC-b.13-0.37
PL-0.11-0.28
C/PratioO.170.14

06

21

訓

19

09

の

の

4

心

の

0.36-0.31-0.7.2

0.030.300.15

-0.100.160.04

0.080.400.13

-0.13-0.110.08

BoM:血 繭cany噛 血ca皿oα 鵬1ぬ α旺(P<035)

第 四章

本章では放牧期間中のPCV,子 牛の生産性お

よび箪三章で生理的指標 としての有用性が示唆

されたPLお よびTCの 遺伝的パラメータの推定

を行い,生理的指標の利用が貧血抵抗性の遺伝的

改良に有用か検討 した。多形質アニマルモデルの

Table10Thecharacteristicsofei

日本短角種子牛における貧血抵抗性改良のための生理的指標の遺伝的評価

制限付き最尤法を用いて(共)分散成分を推定 し

た。推定 した表摯(共)分散および遺伝(共)分散を

用いて,以 下の5つ の選抜 目標に基づいた希望改

良量を実現するための選抜指数の作成を行った。

目標1:DGの みの改良

tselectioロ 血dices

皿)EX

No.

S6ユec恒σncitcri㎝ sele面 σ皿ci㎞on

PrePCVMinPCVDGPLTC PrePCVMinPCVDGPLTC

I

--A

皿.B

皿』A

皿一B

NA

IV-B

V

即

O
O
O
O
O
O
O

X

O

轟U

∩
ニ
Q

X

X

X

O

O
O
O
O
O
O

x

X

X

∩
U
X

(
V
X

(
U
(∪

X

X

X

O

O

X

×

0

x

+3.31

+3.31

+3.31

+3.31

+3.31

+3.31

+3.31

ね

12

12

12

12

12

12

12

船

燈

組

癒
玲

燈

礁

絶

X

X

X

X

X

X

X

X

X

×

X

×

X

X

X

X

1)O罫 蟹es㎝ts尉h塾cludedhlse1㏄tion海dexas面 ㎞ σ駐'電

xrepresents"notincludedinselectionindex"or"notsetupdesiredgain"
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目標2:他 の形質の相関反応に制限を加えない条

件での最低血球容積(Mh1PCV)お よびDG

の同時改良

目標3:放 牧前血球容積(P㎏PCV)の 相関反応 を0

とする条件下でのM血PCVお よびDGの

同時改良

目標4:選 抜候 補の子 牛や血縁個体が 自身の

M㎞PCVの 情 報 が 無.い条 件 下 で の

MhPCVお よびDGの 同時改良

目標5:放 牧前に得 られ る情報のみでのMbPCV

およびDGの 同時改良

選抜指標に(A)Pr6PCV,1㌧ 伽PCVお よびDG

の3形 質を用いた場合(B)(A)に 加えて生理的指

標を用いた場合,の2つ について検討 した。各選

抜指数式の詳細について表10に まとめた。

推定 した5形 質の遣伝的パラメータを表11に

示 し,各選抜目標 に従って作成 した選抜指数式を

用いて,毎 世代の選抜差が選抜指数で1標 準偏差

となる選抜を加えると仮定 した場合め1世 代あ

た りの改良量 と希望改良量を達成するまでに必

要な世代数を表12に 示 した。

本研究で推定されたPLお よびTCの 遺伝率は

それぞれ中程度および低い値であった。選抜指数

による選抜反応の予濁か ら,PLお よびTCは

Pr6PCVの 上昇を抑えつつ,効 率的に貧血抵抗性

と生産性を改良 しうる有用な指標であることが

示唆された(目標2・A,3・Aお よび4-A)。 また.生

理的指標の利用によって,1:0漉 π如加 髭㎎ε鴻 に

感染す る前 もしくは感染することな しでの効率

的な選抜が可能であることが示唆され た(目 標

5)a
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第五章

本章では,日 本短角種と黒毛和種の小型ピロ

プラズマ症感染後の血液性状および原虫寄生率

の推移を調べ,肉用牛贔種間における小型ピロヲ

ラズマ症抵抗性の品種閲差について検討した。黒

(%)
45

35

25

品種間における小型ピロプラズマ症による貧血の進行の違い

毛和種3頭 および日本短角種2頭,血 液 ドナー用

の日本短角種1頭 を供試 した。感染血液接種によ

りZo惚 伽 伽58㎎θ纏 感染を行い,そ の後の血液

性状の変化を調べた。原虫感染にともなうPCV
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RBC,1{GB,平 均血球容積(MCV),白 血球数(WBC)

およびPARAの 推移を図2に 示 した。

日本短角種では一過的に貧血が黒毛和種よ りも

深刻になるものの,早 く回復の兆しが見られた。

しか.し,黒毛和種では試験期間内に回復の兆 しは

認められず,両 晶種における発症および回復のパ

ターンに違 いがあることが示された。

第 六 章 総 合 考 察

これまで,「 日本の草地に適 した品種」の作出

のために,交雑による抵抗性の向上に関する研究

はあるが,選 該による貧血抵抗性の遺伝的改良に

ついては研究が全 く行われておらず,本 研究の成

果は,貴 重な試みであると考えられる。

本研究では算一に,放 牧条件下での子牛の増体

と小型 ピロプラズマ症に対す る治療回数に影響

す る要因についての推定を行ない,貧血 を制御す

る能力が放牧地での子牛の増体に与える影響が

大きいことを示 した。次 に,野 外で測定される」血

球容積(pcv)の デー タを用いて,放 牧期間中の

ル血PCVとDGの 同時改良が可能であることを示

した。さらに効率的な改良のためには今後データ

を集積 し,遺伝率および生産形質との遺伝的な関

係 をよ り正確 に把握す る必婁があると考 えられ

た。また,選 抜による改良の問題点 として(1)最

低PCVの 遺侮率が低い,(2)放牧前PCVの 上昇に

よる悪影響が懸念される,こ とが挙げられた。

そ こで第三章では,そ の問題点を克服 しうるよ

うな貧血抵抗性の改 良に有効な生理的指標の探

索を行った。第一節では,測 定 した項目の中では

PCVが 減少 して いる時期に,リ ン脂質濃度は

PCVの 推移に大きな影響 を与えていることが示

唆された。さらに第二節では,脂 質代謝成分の中

でも総コレステロールやリン脂貫濃度など高密

度リポタンパク質(HDL)に 関連する脂質がPCV

の推移に影響 し,貧血抵抗性の評価のための指標

として適 していることを示唆 した。

第四章では,放牧前の血漿中りン脂質濃度およ

びコレステ ロール濃度を生理的指標 として用い

た場合に,遺 伝的改良の効率がどの程度変化する

かについて検討 した。その結果,生 理的指標の利

用により選抜の効率は大幅に上昇 し,改良に とも

なう望ま しくない相関反応も抑制 されることが

示された。今後測定の時期や条件にういての検討

を行ない,よ り正確な遺伝的関蓮を調査する必要

がある。さらに,こ の結果についても,今 後デー

タを集積 し,よ り正確に形質問の遺伝的関係を推

定する必要があると考えられた。

本研究で供試 した頭数は,遺 伝的パラメータを

推定するには必ず しも十分な頭数とは言えない

が,選 抜による小型 ピロプラズマ症抵抗性の改良

の可能性について示すことができた点は重要で

ある。さらに,生 理的指標を用いることで,個 体

に小型ピロプラズマ症の嘩染が無 くとも,遺 伝的

抵抗性をある程度の正確性を持って予測できる

可能性を示 したことは,管 理面か らも有用である

と考えられ る。

一205一



論 文 審 査 結 果 要 旨

小型ピロプラズマ病は特に初放牧の子牛に多発する原虫性貧血疾患である。小型ピロプラズマ病発病

の季節性は媒介ダニの発生消長によく一致 し,多 発時期は入牧後1～2ヶ 月の6,7月 に集中している。

本病の発生率はここ数年わが国の放牧病のなかで第1位 を占め,予 防や治療のために費やされる経費や

労力は莫大で,経 済的損耗は100億 円に達するという試算 もあ り,生 産者が放牧をひかえる大 きな原因

となっている。本病による損耗を減らすには,短 期的には投薬などの外的な方法が有効であるが,長 期

的には個体の持つ抵抗性を遺伝的に向上させる方法を組み合わせることで,よ り有効な予防が可能にな

ると考えられる。

そこで,本 研究では,特 に小型ピロプラズマ病による貧血に焦点を当て,貧 血に対する抵抗性を育種

的方法によって高めるために必要な知見を得ることを目的とした。

まず,現 在利用 しうるデータを用いて,小 型 ピロプラズマ症抵抗性をどのように評価するか検討 し,

抗病性の評価には血球容積を用いることが適当であることを示 した。さらに抵抗性 と生産形質の遺伝的

関係 について推定 して,選 抜による改良の可能性について検討 した結果,日 増体量のみの改良では,集

団の貧血抵抗性は低下することが示 された。選抜指数式を用いることで,生 産性 と抗病性の同時改良は

可能であるが,遺 伝率が低いため選抜の効率が劣ること,不 適切な相関反応が引き起こされること,と

いった問題点が示された。

その指標として,い くつかの血漿中の代謝成分を測定 し,貧 血に与える影響を評価 した。その結果,

血漿中のリン脂質濃度が小型ピロプラズマ症の貧血に対 して最も大 きな影響 を与えていることが示唆 さ

れた。さらに放牧飼養下での血漿中の脂質の動態に着目し,高 密度 リポタンパク質(HDL)に 関連する

脂質(総 コレステロール,リ ン脂質濃度)の 推移が貧血の進行に大 きな影響を与えていることを明らか

にした。

HDLに 関連する血漿中の脂質濃度 を遺伝的改良の指標として用いた場合の効率を検討 した結果,そ れ

らの指標を用いた場合,抵 抗性の改良効率は大幅に上昇する可能性が示唆された。選抜のシミュレーショ

ンの結果からもHDLに 関連する血漿中の脂質濃度が選抜指標として有効であることが示唆された。

さらに,黒 毛和種及び日本短角種を用いて,小 型ピロプラズマ病感染の発病パターンの差を比較した。

その結果,日 本短角種は,一 時的に貧血が極度に進行するものの,そ の後すみやかな回復を示 した。一

方黒毛和種は日本短角種 よりも貧血の進行は緩やかなものの,病 状は慢性化の傾向を示 した。

以上のことから,選 抜による小型ピロプラズマ病に対する抗病性改良の可能性について示すことがで

きた点は重要である。さらに,生 理的指標を用いることで個体に小型ピロプラズマ病の感染が無 くとも,

遺伝的抵抗性をある程度の正確度を持って予測できる可能性を示 したことは,抵 抗性の高い個体のみの

放牧や,抵 抗性の弱い個体に対する衛生管理の質を高めるなどの管理の面からも有用であると考えられる。

よって審査員一同は,本 論文は博士(農 学)の 学位を授与するに値すると判定 した。
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