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　子牛の栄養と代謝は成牛と比較すると特異性が大きい

が、栄養管理や飼養環境を改善し、疾病予防や発育を改

善することは、成牛と同様に生産性向上に密接に関連し

ている［1］。哺育期に骨格の発達を促進し、初回授精月齢

および初産月齢を早めることは、非生産日数の短縮によ

る費用低減を可能とする［1］。搾乳牛においては、近年の

遺伝能力の改良により、牛１頭あたりの牛乳生産量が大

幅に増加しているが、遺伝能力を十分発揮できるように、

哺乳・育成期からの栄養管理を改善することが生産者に

は求められている。

　哺乳期の子牛は筋肉や骨の発育が盛んな時期であり、

子牛の成長を促進する内分泌因子のひとつにインスリン

様成長因子-1（IGF-1）がある［2］。IGF-1は70のアミノ酸

残基からなる一本鎖ポリペプチドで、ヒトおよび牛で構

造が同一である。その構造はプロインスリンに類似して

おり、IGF-1は主に肝臓で成長ホルモン（GH）による刺

激の結果分泌される［3］。IGF-1の作用は、骨成長の促進、

細胞増殖や分化促進およびタンパク質同化など多岐にわ

たる［4］。さらに、乳用牛では春機発動前の乳腺細胞や卵

巣機能の発育にIGF-1が深く関与していることが報告さ
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れている［5］。現在のところ、IGF-1産生能の決定要因お

よび決定時期は十分に解明されていないが、子牛におけ

る血中IGF-1濃度の決定要因として、栄養状態が関与し

ているという報告がある［6-8］。哺乳期に消化器病を発症

し、低栄養状態に陥った子牛では、血中IGF-1濃度は低

値を示すことが報告されている［6,7］。また、高タンパク

質ミルクによる強化哺乳が血中IGF-1濃度を高めること

が報告されている［8］。さらに、春機発動前の子牛とその

個体の初産後の血中IGF-1濃度に正の相関があることが

報告されており［9］、これらを考慮するとIGF-1産生能は、

子牛の哺乳期の栄養状態により決定されていると推察さ

れる。そこで今回は、ホルスタイン種雌子牛の初乳およ

び移行乳の給与状況を調査し、血中IGF-1濃度と離乳期

までの発育に及ぼす影響を検討した。

材料および方法

１．調査農場における子牛の飼養管理概要

　調査農場は、ホルスタイン種経産牛約80頭を飼養し、

毎月の出生頭数は平均７頭、フリーストール牛舎、オー

チャード主体のグラスサイレージとデントコーンサイ
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レージによるTMR給与で管理されていた。平成29年度

の305日乳量は10,518 kgであった。

　当該酪農場での子牛の飼養管理は、初乳中の免疫グ

ロブリン（Immunoglobulin : Ig）G値と相関がある糖

度（Brix）値［10］をポケット初乳濃度計（PAL 初乳： 

ATAGO、東京）で測定し、初乳品質の推定を行っていた。

出生後、哺乳欲を示した子牛に対してBrix値20 ％以上

の初乳または凍結初乳［10］を、生後６時間以内に３～４

lを目安に給与していた。初乳が確保できない場合は初

乳粉末製剤（ヘッドスタート：バイエル薬品、大阪）を

用法に従い３～４袋給与していた。初乳給与後はカーフ

ハッチにて、離乳までペアを変更せず、１～２頭で飼養

されていた。代用乳（現物中％：可消化養分総量105 ％

以上、粗蛋白質26 ％以上、粗脂肪17 ％以上）の哺乳量

は、1日に２l（代用乳：250 g）を３回とし、人工乳（現

物中％：可消化養分総量75 ％以上、粗蛋白質25 ％以上）

は２週齢より給餌し、摂取量２㎏を離乳の目安としてい

た。早期離乳法［11］は行わず、離乳は個体ごとの人工乳

摂取量をモニターしながら２～３カ月齢に設定し、哺乳

回数を徐々に減らし、離乳直前の時期には哺乳瓶にて温

湯を給与していた。水はウォーターカップにて自由飲水

とし、乾草（オーツヘイ）は飼槽にて不断給与していた。

離乳後は７頭前後の群を編成し、群を入れ替えることな

く未経産フリーストール群まで移動させていた。

２．調査対象牛および調査項目

　調査対象子牛は、当該酪農場にて2017年10月～2018年

３月に出生した45頭のうち、初乳粉末製剤を使用せず、

加熱や凍結が行われていない母牛の初乳および移行乳を

給与され、離乳まで診療履歴のない臨床的に健康なホル

スタイン種雌子牛20頭とした。本試験では分娩後に初め

て分泌される乳汁を初乳、常乳になるまでの分娩後５日

間に泌乳されるものを移行乳と定義した［12］。初乳およ

び移行乳に関する聞き取り項目は、生後初乳給与までの

時間、初乳給与量および移行乳給与日数とし、聞き取り

票を作成し畜主に記載を依頼した。聞き取り結果より、

初乳給与が生後４時間未満（４頭）、５～８時間未満（８

頭）および８時間以上（８頭）の３群に、初乳給与量は

２l未満（４頭）、２～３l未満（６頭）、３～４l未満（６

頭）および４l以上（４頭）の４群に、移行乳給与日数

は１日（６頭）、２日（６頭）、３日（５頭）および４日

（３頭）の４群に分類した。さらに、血中IGF-1濃度およ

び体尺（体高、体重）測定を７日齢と離乳時に行った。

血中IGF-1濃度の測定は、頸静脈より採血を行い、免疫

放射測定法（IRMA法）にて東北大学病院検査部に検査

を依頼した。また体重の測定は、体重推定尺（体重推定

尺乳牛用A：富士平工業、東京）を用いた。聞き取り結

果により分類した各群と、血中IGF-1濃度および体尺結

果を比較した。また、調査対象牛の７日齢IGF-1濃度が

中央値より高い子牛（H群：10頭）および７日齢IGF-1

濃度が中央値より低い子牛（L群：10頭）の２群に分類

し、体尺測定、７日齢から離乳時までの１日増体量（DG）

および離乳日齢を比較した。

３．統計処理

　統計学的有意差検定は統計解析ソフトEZR version 

1.36を用い［13］、得られた結果は平均値±標準偏差で示し

た。正規性の検定にはShapiro-wilk検定、等分散性の検

定にはF検定およびBartlett検定を行い、各検査項目に

おける相関係数の検定にはピアソンの積率相関係数の検

定、群間の比較にはｔ検定および反復測定二元配置分散

分析を用いて、危険率が５％未満となった項目を有意差

ありと判定した。また、交互作用の認められた要因につ

いてはBonferroniの方法による単純主効果検定を行い、

危険率が５％未満となった要因を有意差ありと判定し

た。

成　　　　績

　初乳給与は生後7.6±3.0時間、初乳給与量は3.2±0.8 

l、移行乳給与日数は2.3±1.1日であった（表１）。DGは

0.94±0.15㎏/日、離乳日齢は85.2±5.8日であった。体高

は、７日齢で82.1±3.1 ㎝、離乳時で99.6±5.9 cm、体重

は、７日齢で46.9±5.1 kg、離乳時で120.3±10.1 kgであっ

た。血中IGF-1濃度は、７日齢で128.5±29.9 ng/ml、離

乳時で233.8±34.9 ng/mlであり、７日齢と離乳時の血

中IGF-1濃度には有意な相関関係がみられた（p<0.05、

r=0.482）（図１-A）。 血 中IGF-1濃 度 と 有 意 な 相 関

（p<0.05）が認められた項目は、７日齢体重（r=0.618）、

離乳時体重（r=0.476）および離乳時体高（r=0.499）

であり、７日齢体高においては有意な相関は認められ

なかった（図１-B）。初乳給与時間と血中IGF-1濃度の

比較では、初乳給与が生後４時間未満の子牛（７日齢

IGF-1濃度：156.0±22.9 ng/ml）は、８時間以上の子牛

（７日齢IGF-1濃度：117.5±27.8 ng/ml）と比較して、７

日齢の血中IGF-1濃度は有意（p<0.05）に高値を示し

た。離乳時の血中IGF-1濃度では有意な差は認められな

かった（図２-A）。初乳給与量が４l以上の子牛（７日齢

IGF-1濃度：156.3±23.0 ng/ml）は、２l未満の子牛（７

日 齢IGF-1濃 度：100.7±37.0 ng/ml） と 比 較 し て、 ７

日齢の血中IGF-1濃度は有意（p<0.05）に高値を示し
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表１．調査結果と血中IGF-1濃度

項目 単位 平均 標準偏差 95％信頼区間
初乳給与までの時間 時間 7.6 3.0 6.19 - 9.01

初乳給与量 l 3.2 0.8 2.8 - 3.5
移行乳給与日数 日 2.3 1.1 1.7 - 2.8
1日増体量（DG） ㎏/日 0.94 0.15 0.87 - 1.02

離乳日数 日 85.2 5.8 82.4 - 87.9
7日齢体高 ㎝ 82.1 3.1 80.6 - 83.6
離乳時体高 ㎝ 99.6 5.9 96.8 - 102.4
7日齢体重 ㎏ 46.9 5.1 44.5 - 49.2
離乳時体重 ㎏ 120.3 10.1 115.5 - 125.0

7日齢血中IGF-1 ng/ml 128.5 29.9 114.5 - 142.5
離乳時血中IGF-1 ng/ml 233.8 34.9 217.4 - 250.2
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図１-A．7日齢および離乳時の血中IGF-1濃度の相関図

図１-B．7日齢および離乳時の体尺結果と血中IGF-1濃度の相関図
　　　　□：7日齢の体尺結果（体重・体高）
　　　　△：離乳時の体尺結果（体重・体高）

た。離乳時の血中IGF-1濃度では有意な差は認められな

かった（図２-B）。移行乳の給与日数と、７日齢の血

中IGF-1濃度（r=0.66）および離乳時の血中IGF-1濃度

（r=0.403）はともに有意な（p<0.05）相関が認められ

た（図３-A）。移行乳の給与日数と血中IGF-1濃度の比

較では、移行乳の給与日数が４日の子牛（７日齢IGF-1

濃 度：149.0±23.8 ng/ml、 離 乳 時IGF-1濃 度：260.7±

40.4 ng/ml）は１日のみ給与された子牛（７日齢IGF-1

濃度：94.2±23.3 ng/ml、離乳時IGF-1濃度：211.0±30.8 

ng/ml）と比較して、７日齢および離乳時のIGF-1濃度

はともに有意（p<0.05）に高値を示した（図３-B）。７

日齢体重は、L群44.5±4.9 kgに対して、H群49.2±4.3 kg

と、L群に比べて有意（p<0.05）な高値を示した。DG

は、L群0.86±0.09㎏/日に対して、H群1.02±0.16 kg/日

と、L群に比べて有意（p<0.05）な高値を示した。また、

離乳日齢はL群88.1±4.6日であったのに対して、H群82.2

±5.5日と、L群に比べて有意（p<0.05）に短縮した（表

２）。
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図２-A．初乳給与までの生後時間と血中IGF-1濃度　　　　　　　図２-Ｂ．初乳給与量と血中IGF-1濃度

　　　　平均値±SDを示す
　　　　ａ・b：異なるアルファベットの群間には有意差あり（p<0.05）

図３-A．移行乳給与日数と血中IGF-1濃度の相関図
　　　　□：7日齢の移行乳給与回数
　　　　△：離乳時の移行乳給与回数

図３-Ｂ．初乳給与日数と血中IGF-1濃度
平均値±SDを示す
ａ・b：異なるアルファベットの群間には有意差
あり（p<0.05）
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（138）
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表２．7日齢血中IGF-1濃度における各調査項目の比較

項目 単位 Ｌ群（n=10） Ｈ群（n=10） p値
７日齢体重 ㎏ 44.5±4.9 49.2±4.3 0.035
７日齢体高 ㎝ 81.1±3.9 83.1±1.8 0.156
離乳時体重 ㎏ 114.6±5.8 125.9±10.6 0.008
離乳時体高 ㎝ 96±4.9 103.2±4.7 0.003
１日増体量

（DG） ㎏/日 0.86±0.09 1.02±0.16 0.014
離乳日数 日 88.1±4.6 82.2±5.5 0.018

考　　　　察

　乳用牛において遺伝能力を十分発揮するためには、子

牛を健康に飼養し、感染症を未然に防ぐことが重要で

ある。そのために、牛の予防医療の分野では、適切な

初乳摂取、飼養環境の改善およびワクチネーションな

どが行われている。一方、近年、ヒトの予防医療の分

野においては、胎児期や乳児期の環境因子が、成長後

の健康や様々な疾病の発症リスクに影響を及ぼすとい

う概念（Developmental Origin of Health and Disease：

DOHaD）が提唱されており、エピジェネティクス研究

分野と関連して代謝プログラミングあるいは代謝インプ

リンティングとも呼ばれる［8］。ヒトにおいて、胎児期や

乳児期からのよりよい食育や成育環境を通して将来の疾

病リスクを減ずること、さらに個々の遺伝的背景をもと

に疾病リスクに対して早期から介入していく、いわゆる

「先制医療」の概念が注目されている。このDOHaD概念

は牛の予防医療にも十分応用可能であり、胎子期から離

乳前までの栄養の質と環境が、子牛の体質に著しい影響

を与えることを示唆している。今回の調査より、初乳給

与を生後４時間未満または４l以上給与された群の子牛

は、７日齢における血中IGF-1濃度が高く推移し、７日

齢における体重が有意に増加した。また、移行乳の給与

日数が多いほど７日齢および離乳時の血中IGF-1濃度が

有意に上昇したことが確認された。さらに、７日齢の血

中IGF-1濃度が高い群は７日齢体重が重く、離乳時まで

のDGの増加および離乳日齢の短縮が確認された。

　今回の調査では、Hammonらの報告［14］と同様、初乳

投与量および初乳摂取の遅延は子牛の血中IGF-1濃度を

減少させた。初乳中には常乳と比較すると特にタンパク

質、ビタミン類およびミネラルが多く含まれている［12］。

また栄養素だけでなく、免疫グロブリン、ラクトフェリ

ン、ラクトペルオキシダーゼやリゾチームなどの感染防

御因子、ホルモン、成長因子、サイトカイン などの生

理活性因子も含まれており、液性免疫と細胞性免疫のい

ずれに対しても活性化作用［15］を有し、新生子牛の健康

維持に重要な役割を果たしている。初乳中に含まれる生

理活性因子（IGF-I、IGF-II、インスリン、成長ホルモン、

上皮成長因子、レプチンおよびプロラクチンなど）は、

子牛の血中IGF-1濃度と正の相関を示し［16］、消化管の発

達を促進、消化酵素の産生、栄養素の吸収能力の向上に

関与し、飼料効率［15］および初乳摂取は骨の成長［17］や乳

腺の発達［18］にも影響を及ぼすことが報告されている。

　IgGに代表されるように、分子量の大きな蛋白質は胎

盤を通過できないため、出生子牛がIgGを獲得するには、

IgGを多量に含んだ初乳を早期に摂取すること［12］が必要

である。腸管におけるIgG吸収の減少や閉鎖は生後２～

12時間で起こり、体内への吸収率は生後24時間で急激に

低下することが知られている［19］。しかし、最近の報告

ではIgG以外の分子量の小さい活性物質は３日間程度、

腸管より吸収されることが報告されており［20］、今回の

調査と併せて考えると、移行乳を長期的に給与すること

は、分子量の小さな活性物質が長期的にかつ多量に体内

に吸収され、子牛の血清IGF-1濃度の上昇につながった

可能性がある。

　今回の調査からは、調査対象牛の血中IGF-1濃度が初

乳から吸収された外因性IGF-1なのか、または子牛の体

内で産生された内因性IGF-1なのかについては不明であ

る。過去のIGF-1の機能解析の研究では、子牛の成長速

度の決定因子は初乳に含まれるホルモンやタンパク質総

量が関与し［21］、血中IGF-1濃度の決定因子はカゼインが

関与する［22］ことが報告されている。初乳に含まれる外

因性IGF-1は腸の増殖シグナル伝達経路に作用し、消化

管の発達には関与する［23］が、体内に吸収されるIGF-1は

少量であり［22］、子牛の血中IGF-1濃度には影響を及ぼす

因子ではない［24］と結論付けられている。初乳や移行乳

は常乳と比較して、多くのカゼインが含まれており［25］、

今回の調査において、初乳や移行乳をより多く給与され

た子牛は、多くのカゼインを体内に吸収し、血中IGF-1

濃度が上昇した可能性が示唆された。近年の報告では、

乳汁エキソソーム（エンドサイトーシス起源の膜小胞）

内に含まれるマイクロRNA［26］も発見されており、マイ

クロRNAが長期的に細胞成長を促進し［27］、血中IGF-1濃

度の上昇に関与することが報告されている［28］。初乳お

よび移行乳は子牛への代謝プログラミングにおいて重要

な役割を果たし、長期的な遺伝子の活性化を促すことに

より、消化管の発達［14］、それに伴う人工乳の効率的な

消化吸収が離乳期における有意なDG増加、離乳日齢の

短縮につながったと考えられる。

　本調査において、７日齢の血中IGF-1濃度と離乳時の
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IGF-1濃度が有意な正の相関を示すこと、子牛の７日齢

の血中IGF-1濃度が高い子牛はすでに７日齢体重が有意

に上昇していることと合わせて考えると、初乳および移

行乳による子牛の血中IGF-1産生能の活性化は７日齢に

は、すでに決定している可能性が示唆された。離乳期ま

での低値の血中IGF-1濃度は発育不良を招き、筋肉量の

減少と脂肪蓄積を招く［29］ことが知られ、慢性炎症、グ

ルコース耐性異常、およびインスリン抵抗性を招く可能

性がある［30,31］。適正な初乳および移行乳管理は、子牛の

栄養源、受動免疫獲得だけでなく、将来の血中IGF-1産

生能に影響し、発育過程に長期的な影響を及ぼし、将来

の繁殖成績や泌乳量などの生産性改善に貢献する可能性

がある。今回の調査では初乳・移行乳中の詳細な分析

は行われていないことや、Kawashimaらの報告［9］では

IGF-1産生能の遺伝的要因も報告されており、今後は繁

殖成績および泌乳量などの生産性を含めたさらなる調査

が必要と考えられる。

　最後に、成長や生産性などの体質形成に関して、今後

は、DOHaD概念に基づく胎子期のプログラミングやイ

ンプリンティングといった考え方が、獣医療にも応用で

きると考えられる。子牛の潜在能力を十分に発揮させ、

効率的な生産を行うためには、出生以前の母牛の栄養お

よび衛生管理、これに続く初乳・移行乳の摂取や適正な

栄養管理が子牛の成長に大きくかかわっており、基本に

忠実な飼養管理が重要性であると考えられた。
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