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一般的に子牛は，成牛と比較し免疫機能が未熟であ
り，哺乳期の子牛は消化器疾患を発症しやすい［1, 2］．
そのうえ，黒毛和種子牛はホルスタイン種子牛と比較
し，免疫機能が未熟なため，疾病発症のリスクは高いと
されている［3］．
免疫グロブリン（Ig）Aは，主に病原微生物が消化管上
皮細胞バリアを通過するのを防ぐ最初の防御の一つであ
り，消化管粘膜を保護する重要な調節物質であるとされ
ている［4, 5］．ベータ（β）カロテンは，生体膜の安定性を
維持し，体内の抗酸化物質として重要な役割を果たして
いる［6］．子牛においては，血液中のβカロテン濃度と消
化器疾患の発症には関連があり，βカロテン濃度が低い
ほど消化器疾患の発症リスクが高いことが報告されてい
る［7］．一方，人においては，βカロテンの投与により死亡
率を低下させ，細胞性免疫の機能及びワクチン接種に対
する抗体産生を向上させることが報告されている［8, 9］．
また，マウスにおいては，βカロテンの投与により消化
管粘膜での IgA産生を高めることが報告されている［10］．
これらのことから，子牛においてもβカロテンの投与
により消化管での IgA産生を高め，消化器疾患の発症

リスクを低減することが期待される．そこで，本研究で
は，黒毛和種子牛に対するβカロテンの投与による消化
管での IgA産生への影響を明らかにするために，糞便
中の IgA値に焦点を当て検討を行った．

本研究では，鹿児島県内の 1農場で飼養されていた臨
床的に健康な黒毛和種子牛 22 頭を用いた．すべての子
牛は，出生後 4日間は母子同居にて飼養された後，母子
分離され代用乳にて個別ハッチにて飼養された．子牛は
ランダムにβカロテン投与群と対照群の 2つの群に分け
られた．投与群の 11 頭には，生後 2週齢から 4週齢ま
での 2 週間，Biererら［11］の報告を参考に，経口的
に 20mgのβカロテンを 1 日 1 回投与した．一方，対
照群の 11 頭には，βカロテンの投与は行わなかった．
また，試験期間中の飼料給与量及び飼料養分含量を表 1
に示したが，可消化養分総量（TDN），粗タンパク（CP）
並びにレチノールの飼料給与量は日本飼養標準（日本飼
養標準・肉用牛編，農業 ･食品産業技術総合研究機構編，57-

71，中央畜産会，東京（2000））における要求量を満たし
ていた．一方，βカロテンの飼料要求量については日本
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本研究は，黒毛和種子牛に対するベータ（β）カロテンの経口投与による糞便中の免疫グロブリン（Ig）A濃度へ及
ぼす影響について検討を行った．2週齢の黒毛和種子牛 22 頭をランダムに 2群に分け，11 頭の子牛には，2週齢から
4週齢まで，1日当たり 20mgのβカロテンを経口投与した（投与群）．一方，11 頭の子牛にはβカロテンの投与は行
わなかった（対照群）．すべての子牛は，2週齢及び 4週齢（投与 2週間後）で血液及び直腸便を採取された．投与群
の血清βカロテン濃度は，投与 2週後において対照群と比較し有意に高値であった．また，投与 2週間後において投与
群の糞便中 IgA濃度は，対照群と比較し有意に高値であった．これらの結果から，黒毛和種子牛に対するβカロテン
の投与は子牛の消化管内における IgA産生を増加させる可能性がうかがえた．
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チジャパン合，東京）で，sheep anti-bovine IgA af fin-

ity purified（Bovine IgA Antibody A10-131A, Bethyl 

Laboratories, U.S.A.）を 500 倍希釈し，96 ウェルプ
レートに 100µlずつ入れ，一晩，固相化した．固相液を
除去した後，wash buf fer（0.05％ Tween 20 in TBS）
で洗浄した後，0.05％ Tween-20 溶液でブロッキング
し，常温で 1時間静置した．wash buf ferを用いて，糞
便上清を段階希釈してプレートに反応させ，常温で 2時
間反応させた．その後，プレート上清を除去し，wash 

buf ferで洗浄後，10,000 倍希釈した sheep anti-bovine 

IgA HRP conjugated（Bovine IgA Antibody A10 -

131P, Bethyl Laboratories, U.S.A.）を，常温で 1時間
反応させた．プレート上清を除去後，wash buf ferで洗
浄し，発色液（TMB solution）を 100µl入れ，5 分間
反応させた後，希硫酸を用いて反応停止させ，450nm

の吸光度を測定した．検体中の IgA濃度は，IgA濃度
が既知の標準標品の吸光度を基に算出した．
得られたすべての値は，平均±標準偏差にて示した．統
計解析は統計解析ソフト（SPSS Statistics 24，日本 IBM

㈱，東京）を用いて，スチューデント t検定にて群間の
比較を行い，P＜0.05 及び P＜0.01 を有意な差とした．

血清βカロテン値及び血清レチノール値の結果を図1に
示した．血清βカロテン値は，投与前において両群に有意
な差はみられなかったが（図 1a），投与 2週間後において
投与群では，対照群と比較し有意に高値であった（P＜0.01）．
血清レチノール値は，投与前及び投与 2週間後において
両群に大きな差はなかった（図 1b）．体重，血球計算値及
び生化学検査値については，両群に有意な差はみられな
かった（表 2）．糞便中の IgA値は，投与前では両群に有
意な差はなかったが（図 2），投与 2週間後において投与
群では対照群と比較し有意に高値であった（P＜0.05）．

IgAは，子牛の消化器疾患の予防に重要な働きをして
おり，腸粘膜において病原微生物と結合してその侵入を
防ぐとされている［4, 5］．新生子牛のほとんどの IgA

は初乳由来であり，新生子牛は初乳から栄養成分ととも
に IgAなどの免疫成分を摂取し，健康状態を維持して
いる［13-16］．しかしながら，この初乳由来の IgAは
経時的に減少するとされている［14, 15］．
本研究において，対照群の糞便中の IgA値は経時的

に減少したが，この IgA値の減少は，初乳由来の IgA

の減少によるものではないかと考えられた．また，この
変化は，哺乳子牛の糞便中の IgA値の推移の報告と類
似していた［17］．一方，投与 2週間後の投与群の糞便
中の IgA値は，対照群と比較し有意に高値であった．
マウスにおいては，βカロテンの投与により消化管粘膜
の IgA産生細胞数の増加並びに消化管の粘膜細胞中の

飼養標準及び NRC飼養標準（Nutrient requirements of 

beef cat t le , Nat ional Research Counci l , The Nat ional 

Academies Press, Washington DC (2000)）において定め
られていなかった．すべての子牛は，鹿児島大学共同獣
医学部のガイドラインに従って飼養管理された．また，
すべての子牛は試験期間中，臨床的に健康であり，消化
器疾患を含む疾病の発症はなく，治療を要した個体はい
なかった．さらに，9カ月齢でせり市に出荷されるまで，
ハイエナ病を発症した個体はいなかった．
子牛は，2週齢（投与前）及び 4週齢（投与 2週間後）
に体重測定され，EDTA-2K添加真空採血管及びプレー
ン真空採血管を用いて頸静脈から血液を採取した．プ
レーン採血管を用いて採取した血液は，遠心分離され血
清分離し，分析まで－30℃で保存した．糞便は子牛の
直腸内にビニールグローブを挿入して直腸便を約 5g採
取し，分析まで－30℃で保存した．

EDTA-2K添加採血管を用いて採取した血液は，採血
後 3時間以内に白血球数，ヘモグロビン及びヘマトク
リットを自動血球計算装置（セルタックα，日本光電工
業㈱，東京）で測定した．血清βカロテン，アスパラギ
ン酸アミノトランスフェラーゼ（AST），γ- グルタミ
ルトランスフェラーゼ（GGT），尿素窒素，総タンパク
（TP），アルブミン（Alb），グルコース，総コレステロー
ル，遊離脂肪酸，βヒドロキシ酪酸については生化学自
動分析装置（自動分析装置 7020，㈱日立ハイテクノロ
ジーズ，東京）にて測定を行った．血清グロブリン値は，
TP値から Alb値を引いて求めた．血清レチノールは，
高速液体クロマトグラフィー法（Prominence，㈱島津
製作所，京都）にて測定した［12］．糞便中の IgA濃度は，
採取した直腸便 400mgに対し PBS（PBS without Ca 

and Mg，ナカライテスク㈱，京都）を 1,000µlの割合
で入れ，ビーズ破砕機を用いて懸濁し，15,000rpmで
10 分間遠心後の上清をサンプルとして測定した．car-

bonate bicarbonate buf fer（C3041，シグマアルドリッ

表 1　飼料給与量及び飼料養分含量

2週齢 4週齢

給与量（乾物）
代用乳 1）（g） 720 920
スターター2）（g） 50 100
乾草（オーツヘイ）（g） 5 10

飼料養分含量（乾物中）
粗タンパク（％） 30.6 30.1
粗脂肪（％） 15.7 15.2
可消化養分総量（TDN）（％） 101.1 100.1
レチノール（mg/日） 14.5 18.3
βカロテン（µg/日） 2.0 4.0

1）ミルダッシュ（JA鹿児島，鹿児島）
2）ぱくぱくモーレット（JA鹿児島，鹿児島）
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促進し，消化管疾患を予防する一助となる可能性が伺え
た．今後，子牛へのβカロテン経口投与が，どのような
機序で IgA産生を促すのか，どの程度の消化器疾患に
対する予防効果を有するのかなどを詳細に検討する必要
があると考えられた．
本研究は国研農業・食品産業技術総合研究機構生研支援セン
ター「革新的技術開発・緊急展開事業（うち地域戦略プロジェ
クト）」の支援を受けて行った．
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IgA産生に関連する mRNAの発現数の増加などが明ら
かにされている［10］．また，繁殖牛においては，βカ
ロテンの投与により乳腺での IgA産生が向上するとさ
れている［18］．したがって，投与群の子牛では，βカ
ロテンの投与により消化管粘膜における IgA産生が向
上したのではないかと考えられた．本研究において，両
群の子牛は試験期間中に治療歴はなく，さらに病原体の
実験的感染も実施されなかったため，病原体感染のリス
クが低い状態で実施されたと考えられた．また，本研究
は，供試頭数や試験期間など限られた条件ではあった
が，投与 2週間後における投与群の血清βカロテン値は
投与前と比較し上昇し，糞便中の IgA値は対照群と比
較し高値を示した．このことから，黒毛和種子牛への経
口的なβカロテンの投与は，消化管における IgA産生を

図 1　血清βカロテン（a）及び血清レチノール（b）値
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図 2　糞便中の IgA値
検体中の IgA濃度は，IgA濃度が既知の標準標品

の 450nmの吸光度を基に算出した．
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表 2　体重，血液及び生化学検査値

投与前（2週齢） 投与 2週間後（4週齢）

投与群 対照群 投与群 対照群

日 齢 16.6±1.5 17.5±1.4 30.6±1.5 31.5±1.4
体 重 46.9±7.3 48.1±8.0 61.1±8.0 62.1±9.9

白血球数（/µl） 8,055±717 8,409±424 8,873±2,246 8,464±2,138
赤血球数（10⁴/µl） 946±140 962±75 1,027±102 1,110±87
ヘモグロビン（g/dl） 10.5±1.6 11±1.0 10.8±1.4 11.7±1.3
ヘマトクリット（g/dl） 35.6±5.3 35.4±3.1 35.8±4.1 37.4±3.2
総タンパク（g/dl） 5.8±0.7 6.2±0.6 5.8±0.5 6.1±0.3
アルブミン（g/dl） 2.8±0.2 2.9±0.2 3.1±0.2 3.2±0.1
グロブリン（g/dl） 2.9±0.8 3.4±0.4 2.7±0.4 3.0±0.3
尿素窒素（mg/dl） 11.7±2.2 12.5±2.6 10.9±2.0 11.9±1.1
AST（IU/l） 54.7±17.3 43±6.0 58.6±22.6 52.3±10.3
GGT（IU/l） 81.0±56.4 117.9±57.6 37.0±17.6 44.5±12.2
グルコース（mg/dl） 95.5±26.8 96.1±23.0 100.0±13.4 97.5±13.8
総コレステロール（mg/dl） 117±23 127±21 173±30 178±33
遊離脂肪酸（µEq/l） 302±195 275±159 325±159 351±121
βヒドロキシ酪酸（µmol/l） 78.7±54.1 66.1±28.9 80.6±17.8 97.5±22.9

AST：アスパラギン酸アミノトランスフェラーゼ，GGT：γ- グルタミルトランスフェラーゼ
平均±標準偏差
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Ef fect of Beta-carotene on Fecal IgA in Japanese Black Calves
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Chikara KUBOTA1), Shinya YAMAUCHI 2) and Tomonori NOCHI 2)
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SUMMARY

This study aims to assess the ef fect of beta-carotene supplementation on fecal immunoglobulin A (IgA) in 
calves.  Twenty-two Japanese Black calves were alternately assigned to two groups: 11 calves received 20 mg/
day of beta-carotene orally from 2 to 4 weeks of age (BC group), and the other 11 calves did not (control 
group).  Blood samples were collected at 2 weeks of age and 4 weeks of age (two weeks after administration).  
The serum beta-carotene concentration in the BC group was significantly higher than in the control group two 
weeks after administration.  In addition, the fecal IgA concentration in the BC group was significantly higher 
than in the control group two weeks after administration.  These results suggest that beta-carotene supplemen-
tation might increase IgA secretion in the intestinal tract of calves.
─ Key words : Beta-carotene, fecal immunoglobulin A, Japanese Black calf.
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