




2017 年（1 月～12 月）の獣医学研究科英文業績集の発刊にあたって 
 
                              酪農学園大学大学院 
                                獣医学研究科長 
                                  桐澤 力雄 
 
 獣医学研究科では獣医学群教員が 1 年間に公表した英語論文を冊子体にまとめ、各教員

の自己点検や研究に対するモチベーションの向上、並びに関係各位に獣医学群教員の研究

状況を紹介する目的で、2002 年より業績集を発刊しています。 
 2017 年の筆頭著者（FA）及び責任著者（CA）の論文合計は 48 報でした。過去 5 年間で

は、2012 年：44 報、2013 年：48 報、2014 年：51 報、2015 年：44 報、2016 年：45 報と

なっており、論文数は横ばい状況です。これは日本の科学技術論文数のここ 10 年の推移と

ほぼ同じ傾向で、学群全体の研究活動状況は日本の縮図のようでもあります。過去 4 年間

に FA/CA 論文のない教員が 12 名、そのうち 3 名は全く論文がありません。研究には波が

あるので、コンスタントに論文を出すのには難しいところもありますが、長期にわたり論文

が出ない状況については、強く自己点検していただきたいと思います。研究を実施するには

研究費が必要です。競争的資金の科研費への学群教員の申請状況をみると、2016 年度：38
名、2017 年度：38 名、2018 年度：34 名でした。嘱託助手の先生方を除くと獣医学群の教

員は約 60 名ですので、応募率は 60%程度となります。2019 年度は教員全員が科研費に申

請するよう、今から準備していただきたいと思います。 
世界に目を向けると、科学論文数のトップは中国で、ここ 10 年で 124％増加し、その基

盤となる研究開発費（民間も含む）は約 5 倍になっています。それに対し、日本の研究費

（民間も含む）は 1.3 倍でしかなく、政府の科学技術予算はここ 10 年 3 兆 5,000 億円程度

で推移しています。政府は科学技術力の低下が懸念されていることを踏まえ基礎研究強化

を図るため 2018 年度は 2，500 億円増額し、2020 年度まで 3,000 億円ずつ増額する方針で

す。これにより研究費を獲得する機会が増える可能性が高くなるものと期待しています。 
2017 年度の獣医学専攻博士課程の在籍者数は 34 名で獣医学研究科開設以来最大となる

13 名の修了認定がなされています。獣医保健看護学専攻修士課程は在籍者数 4 名で 4 名の

修了認定がなされています。大学院の学生を多く受けいれることは研究の活性化ならびに

学類学生の教育に欠かせません。引き続き大学院教育のさらなる高度化を進めていきたい

と考えています。 
最後に関係各位には本業績集をご高覧いただき、各教員の研究内容などから共同研究の

推進、さらには広範な研究体制の構築等へとご高配いただけることを願っております。そし

て、それらから得られる研究成果が教育・社会へ大きく還元されることを期待しております。

今後とも、ご指導ご鞭撻をよろしくお願い申し上げます。 
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■ 論 文 題 目  

ストレプトゾトシン誘発糖尿病ラットにおける漢方薬の効果 

■ 要     旨  

ストレプトゾトシン誘発糖尿病ラットを用い、抗糖尿病作用を有するとされる漢方薬の

治療効果を検証した。その結果、血液中のインスリン値には顕著な差がなかったが、TG

量、AST 量、ALT 量は低い値を示し、肝臓組織中には脂肪滴の蓄積が見られなかった。本

漢方薬は膵臓にではなく、肝臓の代謝作用の改善効果を有することが示唆された。 

■ 最終責任者 Hiromi Ueda (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

prolyl-hydroxyproline によるラット stromal-vascular 細胞の brite/beige 脂肪細胞への分化 

■ 要     旨  

Prolyl-hydroxyproline の効果についてラットの SVC の分化を指標に検討した結果、脂肪

滴直径の分布が小さくなり、ミトコンドリア面積の増加と数の減少が見られ、遺伝子発現

のパターンからも褐色脂肪細胞様に変化することが示された。 

■ 最終責任者 Jun A. Minaguchi (First Author) 
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■ 論 文 題 目  
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■ 論 文 題 目  

北海道内で検出された建造物内で捕獲された多包条虫幼虫(多包虫)ドブネズミ Rattus 
norvegicus 自然感染例 

■ 要     旨  

2009 年に北海道江別市の建造物内で捕獲された 8 頭のドブネズミ、Rattus norvegicus
の 1 頭に Echinococcus multilocularis の幼虫による自然感染が認められた。 嚢胞性病変

は肝臓の右中央および側葉に見られ、病変の周辺には多数の繁胞形成が見られた。 原頭

節は大きな嚢胞中で形成された。 嚢胞のクチクラ層は PAS 染色陽性であった。 Taenia 
科条虫 mitochondrial 12S rDNA に特異的なプライマーを用いた PCR 反応により、250bp
の産物を得、PCR 産物の配列は、北海道およびドイツの E. multocularis 分離株の配列と

一致した。 これは、日本の R. norvegicus における 3 番目にあたり、さらに世界で初めて

の室内感染が示唆された自然感染多包虫症例であった。 

■ 最終責任者 Shin-ichiro Fukumoto (First Author) 
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■ 論 文 題 目  

子豚の浅指屈筋腱の腱細胞の成長に伴う変化の形態計測的解析 

■ 要     旨  

腱細胞の成長変化を観察する為に、HCl とコラゲナーゼを用い結合組織を除去した浅趾

屈筋腱の中足骨中央部を使用し、光学顕微鏡と透過型電子顕微鏡を用いて観察した。日齢

を重ねるにつれ腱細胞の細胞質突起が長くなり、細胞密度が低下した。この細胞密度の減

少は他の腱細胞や腱内膜につながる細胞質突起の伸長に対応している。これらの結果は腱

の成長による横断面積の増加を支持するものであった。 

■ 最終責任者 Prasarn Tangkawattana (Corresponding Author) 
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Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 
         

Ⅱ．その他＜Others＞ 
１ ） Collagen Peptide Ingestion Alters Lipid Metabolism–Related Gene 

Expression and the Unfolded Protein Response in Mouse Liver. 
Tometsuka C, Koyama Y, Ishijima T, Toyoda T, Teranishi M, Takehana K, 
Abe K, Nakai Y.  
British J. Nutr. 117:1-11. 2017. 

２）Changes in skin structure of the Zip13-KO mouse by Makomo (Zizania 
latifolia) feeding.  
Yamauchi T, Hirose T, Sato K, Iwai K, Takahashi N, Minaguchi J, Ueno T, 
Tangkawattana P, Takehana K.  
J. Vet. Med. Sci. 79：1563-1568. 2017.  

３ ） Anti-diabetic activities of traditional Chinese herbal medicine in 
streptozotocin-induced diabetic rats.  
Nozaki T, Minaguchi J, Takehana K, Ueda H.  
Okajima Folia Anat. Jpn. 93: 111-118. 2017. 

４）Remodeling of rat stromal-vascular cells to brite/beige adipocytes by 
prolyl-hydroxyproline.  
Minaguchi JA, Ogata S, Takahashi N, Hirose T, Ueda H, Takehana K. 
J. Vet. Med. Sci. 79: 547-553. 2017.  

５）Morphometric analysis of growing tenocytes in superficial digital flexor 
tendon of piglets. 
Takahashi N, Tangkawattana P, Ootomo Y, Hirose T, Minaguchi J, Ueda H, 
Yamada M, Takehana K. J. Vet. Med. Sci. 79: 547-553. 2017.  
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■ 論文題目  

コラーゲン摂取がマウス肝臓の脂質代謝および小胞体ストレス応答にもたらす作用 

■ 要  旨  

コラーゲンペプチド（CP）摂取の肝臓への作用を解明すべく、DNAマイクロアレイを用

いてマウス肝臓の遺伝子発現を解析した。結果、CP摂取群ではPPARαを含む脂質代謝関

連因子の発現上昇が認められた。CP摂取群では血中コレステロールの低下や小胞体スト

レス応答の変動も認められた。 

■ 最終責任者 Yuji Nakai (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目 

マコモの経口摂取による Zip13-KO マウスの皮膚の構造変化 

■ 要   旨  

皮膚の脆弱性を示すエーラス・ダンロス症候群のモデルマウスにマコモの経口摂取を行ったと

ころ、膚線維芽細胞活性が変化した結果としてコラーゲン線維の密度が上昇し皮膚の脆弱性の

改善が示唆された。 

■ 最終責任者 Takuya Hirose (Corresponding Author) 
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■ 論文題目 

ストレプトゾトシン誘発糖尿病ラットにおける漢方薬の効果 

■ 要  旨 

ストレプトゾトシン誘発糖尿病ラットを用い、抗糖尿病作用を有するとされる漢方薬の

治療効果を検証した。その結果、血液中のインスリン値には顕著な差がなかったが、TG

量、AST 量、ALT 量は低い値を示し、肝臓組織中には脂肪滴の蓄積が見られなかった。本

漢方薬は膵臓にではなく、肝臓の代謝作用の改善効果を有することが示唆された。 

■ 最終責任者：Hiromi Ueda (Corresponding Author) 
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■ 論文題目 

prolyl-hydroxyproline によるラット stromal-vascular 細胞の brite/beige 脂肪細胞への分化 

■ 要  旨 

Prolyl-hydroxyproline の効果についてラットの SVC の分化を指標に検討した結果，脂肪滴

直径の分布が小さくなり，ミトコンドリア面積の増加と数の減少が見られ，遺伝子発現の

パターンからも褐色脂肪細胞様に変化することが示された． 

■ 最終責任者：Jun A. Minaguchi (First Author) 
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■ 論文題目 

子豚の浅指屈筋腱の腱細胞の成長に伴う変化の形態計測的解析 

■ 要  旨 

腱細胞の成長変化を観察する為に、HCl とコラゲナーゼを用い結合組織を除去した浅趾

屈筋腱の中足骨中央部を使用し、光学顕微鏡と透過型電子顕微鏡を用いて観察した。日齢

を重ねるにつれ腱細胞の細胞質突起が長くなり、細胞密度が低下した。この細胞密度の減

少は他の腱細胞や腱内膜につながる細胞質突起の伸長に対応している。これらの結果は腱

の成長による横断面積の増加を支持するものであった。 

■ 最終責任者：Prasarn Tangkawattana (Corresponding Author)  
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    組織解剖学 

 

           Jun Minaguchi 
           Lecturer 
 

講師  美名口  順  
 

 

      Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 
１）Remodeling of rat stromal-vascular cells to brite/beige adipocytes by 

prolyl-hydroxyproline. 
Minaguchi JA, Ogata S, Takahashi N, Hirose T, Ueda H, Takehana K. 
J. Vet. Med. Sci. 79: 547-553. 2017. 

 
      Ⅱ．その他＜Others＞ 
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■ 論 文 題 目  

prolyl-hydroxyproline はラット stromal-vascular cells の brite/beige 脂肪細胞へのリモデリン

グを誘導する 

■ 要   旨  

コラーゲン分解産物の1つであるprolyl-hydroxyproline (Pro-Hyp)を白色脂肪細胞の前駆細胞で

あるラットstromal-vascular cells (SVCs)に添加したところ脂肪滴の形態および遺伝子発現パター

ンが褐色脂肪細胞様に変化した．このことからPro-HypはSVCsを白色脂肪細胞ではなく褐色脂肪

細胞様に分化させるようにはたらくことが示唆された． 

■ 最終責任者：Jun MINAGUCHI (Corresponding Author) 
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    獣医生理学 

 

           Hiroshi Kitamura 
           Professor 
 

教授  北村  浩  
 

 

      Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 
１）Ubiquitin-specific protease 2 modulates lipopolysaccharide-elicited 

expression of proinflammatory cytokines in macrophage-like HL-60 
cells. 
Kitamura H, Ishino T, Shimamoto Y, Okabe J, Miyamoto T, Takahashi 
E, Miyoshi I. 
Mediat. Inflamm. 2017:6909415. 2017.  

２）Macrophage ubiquitin-specific protease 2 modifies insulin sensitivity in 
obese mice 
Saito N, Kimura S, Miyamoto T, Fukushima S, Amagasa M, Shimamoto 
Y, Nishioka C, Okamoto S, Toda C, Washio K, Asano A, Miyoshi I, 
Takahashi E, Kitamura H 
Biochem. Biophys. Rep. 9: 322-329, 2017. 
 

      Ⅱ．その他＜Others＞ 
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■ 論文題目  

ユビキチン選択的プロテアーゼ 2 はリポ多糖体によるマクロファージ様細胞株 HL-60
での炎症性サイトカインの誘導を制御する。 

■ 要  旨  
培養マクロファージをリポ多糖体（LPS）で刺激すると、ユビキチン選択的プロテアー

ゼ（USP）2 の発現が低下した。USP2 遺伝子をノックダウンした HL-60 細胞では、LPS
刺激後、104 のサイトカイン中 25 の発現が有意に高まった。この上昇は USP2 のバリア

ントのうち主に USP2A に依ることと、そのイソぺプチダーゼ活性に依ることを明らかに

した。USP2A による炎症性サイトカインの発現抑制は Usp2a トランスジェニックマウス

からの分離マクロファージでも認められた。HL-60 細胞では、USP2 は、TRAF6-NF-B
経路を直接的な標的とせず、OCT-2 の減少と OCT-1 のポリユビキチン化を変化させるこ

とにより、サイトカインプロモーター領域の OCT-1/OCT-2 結合比を変えることで、転写

制御することを明らかにした。 

■ 最終責任者 Hiroshi Kitamura (Corresponding Author)

−　　−23



 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
■ 論 文 題 目  

マクロファージのユビキチン選択的プロテアーゼ２は肥満マウスのインスリン感受性

を制御する。 

■ 要   旨  

ユビキチン選択的プロテアーゼ（USP）2Aのマクロファージ選択的なトランスジェニッ

ク(Usp2aTg)マウスに高脂肪餌を3ヵ月間給餌すると、コントロールマウスと比べ、内臓

脂肪組織へのM1マクロファージの集簇が抑えられた。給餌期間を6ヵ月まで延長すると、

Usp2aTgマウスの骨格筋および肝臓でのインスリン感受性が改善し、全身レベルでもイン

スリン抵抗性が軽減された。Usp2aTgから分離したマクロファージの培養液はC2C12筋細

胞のインスリン応答性を変化させなかったが、このマクロファージの培養液で3T3-L1脂

肪細胞を一定期間培養した培養液はC2C12筋細胞のインスリン応答性を高めた。以上よ

り、マクロファージのUSP2はマクロファージ-脂肪細胞の相互作用を介して、全身のイン

スリン感受性を維持することを見出した。 

■ 最終責任者  Hiroshi Kitamura (Corresponding Author) 
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    獣医生理学 

 

             Hideaki Hayashi 
           Associate Professor 
 

准教授  林  英明  
 

 

     Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 
１）Stress assessment using hair cortisol of kangaroos affected by the lumpy 

jaw disease.  
Sotohira Y, Suzuki K, Sano T, Arai C, Asakawa M, Hayashi H.  
J. Vet. Med. Sci. 79: 852-854. 2017. 

 
Ⅱ．その他＜Others＞ 
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■ 論 文 題 目  

lumpy jaw disease (LJD)罹患カンガルーの被毛中のコルチゾールを用いたストレス評価 

■ 要   旨  

本研究の目的は、血漿および被毛中コルチゾールを用いて lumpy jaw disease (LJD)罹患カンガ

ルーのストレスを客観的に評価することである。LJD罹患カンガルーおよび健常個体より血液および

被毛を採取し、血漿および被毛から抽出した溶液中のコルチゾール濃度を ELISA キットにより測定

した。LJD 罹患カンガルーの血漿中コルチゾール濃度はコントロールよりも高い傾向があった。LJD

罹患カンガルーの腹側被毛中コルチゾール含有量はコントロールよりも有意に高い値を示した。以

上のことより、LJD に罹患したカンガルーのストレスは腹側被毛中コルチゾール含有量を測定するこ

とにより評価することができることが示唆される。 

■ 最終責任者： Hideaki Hayashi (Corresponding Author) 
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    獣医栄養生理学 

 

           Takenori Onaga 
           Professor 
 

教授  翁長  武紀  
 

 

      Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 
  
 

      Ⅱ．その他＜Others＞ 
 

１）Characterization of feline cytochrome P450 2B6. 
Okamatsu G, Komatsu T, Ono Y, Inoue H, Uchide T, Onaga T, Endoh D, 
Kitazawa T, Hiraga T, Uno Y, Teraoka H.  
Xenobiotica 47: 93-102. 2017. 
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■ 論文題目  
ネコのチトクローム P450 2B6 の特徴 

■ 要  旨  
ネコの肺より得られた CYP 2B6 の cDNA の完全配列を解析し、それから推測するとネ

コ CYP 2B6 が 494 個のアミノ酸残基から構成され、ウマ，ブタ、霊長類およびヒトの

CYP 2B6 相同遺伝子と高い相同性をもつことが明らかとなった。ネコ CYP 2B6 遺伝子

転写物は肺に優勢に発現し、肝臓を除く小腸に僅かに発現しており、そのことがウェス

タンブロットでも証明された。大腸菌に発現させたネコ CYP 2B6 の代謝活性は CYP 
2B11 の強力な阻害薬であるメデトミジンとアチパメゾール、およびヒト CYP 2B6 の選

択的阻害薬であるチクロピジンとセトラリンによって強力に抑制された。以上の結果よ

りネコの CYP 2B6 は機能的な CYP 2B6 相同遺伝子であり、ネコの呼吸器および腸管に

おける局所防御機構において機能することが示唆された。 

■ 最終責任者： Hiroki Teraoka (Corresponding Author) 
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    獣医栄養生理学 

 

          Yumiko Yasui 
           Associate Professor 
 

准教授  安井  由美子  
 

 

      Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 
         
 
      Ⅱ．その他＜Others＞ 
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    獣医生化学 

 

           Hidetomo Iwano 
           Professor 
 

教授  岩野  英知  
 

 

      Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 
１）Adverse effects of maternal exposure to bisphenol F on the anxiety- and 

depression-like behavior of offspring.  
Ohtani N, Iwano H, Suda K, Tsuji E, Tanemura K, Inoue H, Yokota H.  
J. Vet. Med. Sci. 79: 432-439. 2017. 

 

 

 

      Ⅱ．その他＜Others＞ 
１）Mycoplasma bovis escapes bovine neutrophil extracellular traps.  

Gondaira S, Higuchi H, Nishi K, Iwano H, Nagahata H. 
Vet. Microbiol. 199: 68–73. 2017. 
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■ 論 文 題 目  

妊娠期の bisphenol F の母親への投与は子供のうつ様行動を引き起こす 

■ 要   旨  

Bisphenol Aは、内分泌かく乱化学物質として知られており、胎児期の曝露は、脳や生殖器の発

達、ならびに成長後の行動に悪影響を与えることが知られている。近年、BPAの代替物質として

Bisphenol Fの使用が多くなっているが、その影響は精査されていない。そこで妊娠期母親マウスに

BPAとBPFを投与し、子供が成長してからの行動に影響がないかを調べた。その結果、BPFを胎児

期に曝露された子供は、行動が臆病になり、うつ様の行動を示すことが明らかとなった。 

■ 最終責任者： Hidetomo Iwano (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

マイコプラズマボビスが、ウシ好中球の細胞外トラップを回避する。 

■ 要   旨  

マイコプラズマボビスは、ウシの乳房炎や肺炎の原因菌であり、多大な経済的損失をもたらす。

マイコプラズマ感染において、好中球は、マイコプラズマを感染部位から完全に取り除くことが出来

ない。そこで、好中球による細菌排除の反応の 1 つ neutrophil extracellular traps (NETs)への影響

を調べた。マイコプラズマボビスは、好中球の NETs 形成に影響を阻害することが分かった。 

■ 最終責任者： Hidetoshi Higuchi  (Corresponding Author) 
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    獣医生化学 

 

          Junpei Fujiki 
           Assistant Professor 
 

助教  藤木  純平  
 

 

      Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 
         
 
      Ⅱ．その他＜Others＞ 
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    獣医薬理学 

 

           Hiroki Teraoka 
           Professor 
 

教授 寺岡 宏樹 

 
    Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 

１）Dexamethasone-induced hepatomegaly and steatosis in larval zebrafish. 

Yin G, Cao L, Du J, Jia R, Kitazawa T, Kubota A, Teraoka H.         

J. Toxicol. Sci. 42: 455-459. 2017. 

２）Functional expression and comparative characterization of four feline P450 

cytochromes using fluorescent substrates. 

Okamatsu G, Kawakami K, Komatsu T, Kitazawa T, Uno Y, Teraoka H. 

Xenobiotica 47: 951-961. 2017. 

３）Characterization of feline cytochrome P450 2B6. 

Okamatsu G, Komatsu T, Ono Y, Inoue H, Uchide T, Onaga T, Endoh D, 

Kitazawa T, Hiraga T, Uno Y, Teraoka H.                     

Xenobiotica 47: 93-102. 2017. 

 

    Ⅱ．その他＜Others＞ 

１）Protective effect of Ganoderma lucidum polysaccharide against carbon 

tetrachloride-induced hepatic damage in precision-cut carp liver slices. 

Liu Y, Zhang C, Du J, Jia R, Cao L, Jeney G, Teraoka H, Xu P, Yin G. 

Fish Physiol. Biochem. 43: 1209-1221. 2017. 

２）Does motilin peptide regulate gastrointestinal motility of zebrafish? An in 

vitro study using isolated intestinal strips.                     

Kitazawa T, Yoshida M, Teraoka H, Kaiya H.                    

Gen. Comp. Endocrinol. 249:15-23. 2017. 
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３）Neuropeptide Y (NPY) inhibits spontaneous contraction of mouse atrium 

by possible activation of NPY1 receptor.                             

Oki Y, Teraoka H, Kitazawa T. Auto. Autacoid Pharmacol. 37:23-28. 2017.                                  

４）The chicken is an interesting animal for study of the functional role of 

ghrelin in the gastrointestinal tract. 

Kitazawa T, Teraoka H, Kaiya H. Endocrinol J. 64:S5-S9. 2017.                             
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 ■ 論 文 題 目  

ゼブラフィッシュ稚魚におけるデキサメサゾン誘発性肝肥大と線維症 

■ 要   旨  

肝肥大と脂肪肝を特徴とする肝・胆道疾患は養殖魚における疾患として頻繁に発生し、

経済的に大きな打撃をあたえる。ストレスホルモンである副腎皮質ホルモンは非栄養性の

肝肥大や脂肪肝の原因として重要である。魚類モデルとしても有用なゼブラフィッシュ稚

魚においてデキサメサゾンは肝肥大と脂肪蓄積を起こし、その作用はグルココルチコイド

受容体のノックダウンで抑制された。ゼブラフィッシュ稚魚は魚類の肝肥大、脂肪肝モデ

ルとして有用であることが示唆された。 

■ 最終責任者： Hiroki Teraoka (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

4 種のネコシトクローム P450 サブタイプの発現系の構築と機能の検討 

■ 要   旨  

ネコは主要なコンパニオンアニマルであるにもかかわらず、その代謝についての知識は

不足している。本研究ではネコ肝臓におけるシトクローム P450 サブタイプの発現量を明ら

かにした上で、主要な CYP1A2、2A13、2E2、3A131 の大腸菌発現系を構築し、蛍光基質特

異性とこれを用いた種々の薬物による阻害について検討した。 

■ 最終責任者： Hiroki Teraoka (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

4 種のネコシトクローム P450 サブタイプの発現系の構築と機能の検討 

■ 要   旨  

ネコは主要なコンパニオンアニマルであるにもかかわらず、その代謝についての知識は

不足している。本研究ではネコ肝臓におけるシトクローム P450 サブタイプの発現量を明ら

かにした上で、主要な CYP1A2、2A13、2E2、3A131 の大腸菌発現系を構築し、蛍光基質特

異性とこれを用いた種々の薬物による阻害について検討した。 

■ 最終責任者： Hiroki Teraoka (Corresponding Author) 

 
 

 

■ 論 文 題 目  
ネコのシトクローム P450 2B6 に関する検討 

■ 要   旨  
ネコは主要なコンパニオンアニマルであるにもかかわらず、その代謝についての知識は

不足している。本研究ではネコの CYP2B6 を新たにクローニングし、その組織発現量や大

腸菌発現系を用いて代謝活性を明らかにした。ネコ肝臓は CYP2B サブタイプを全くある

いはほとんど発現していない顕著な特性を示すことがわかった。 

■ 最終責任者  Hiroki Teraoka (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  
ソウギョ肝スライスにおける四塩化炭素誘発性肝障害に帯するレイシポリ多糖の防御

効果 
■ 要   旨  

霊芝（レイシ Ganoderma lucidum）は抗腫瘍、抗酸化作用および免疫調整作用を示すと

して漢方の原料として永らく使用されてきた。最近、糖尿病モデルラットの肝障害を霊芝

の有効成分（リポ多糖、GLPS）が顕著に抑制することが報告された。一方、肝障害は養

殖魚で最も問題とされる疾患である。今回、ソウギョ（grass carp Ctenopharyngodon idella）
の肝臓スライス培養系を用いて、四塩化炭素による肝障害を GLPS が抑制することを観察

した。GLPS は抗酸化作用の他、NF-kB と炎症性サイトカインおよびいくつかの CYP 誘導

を抑制した。 

■ 最終責任者  Yin Guojun (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  
ソウギョ肝スライスにおける四塩化炭素誘発性肝障害に帯するレイシポリ多糖の防御

効果 
■ 要   旨  

霊芝（レイシ Ganoderma lucidum）は抗腫瘍、抗酸化作用および免疫調整作用を示すと

して漢方の原料として永らく使用されてきた。最近、糖尿病モデルラットの肝障害を霊芝

の有効成分（リポ多糖、GLPS）が顕著に抑制することが報告された。一方、肝障害は養

殖魚で最も問題とされる疾患である。今回、ソウギョ（grass carp Ctenopharyngodon idella）
の肝臓スライス培養系を用いて、四塩化炭素による肝障害を GLPS が抑制することを観察

した。GLPS は抗酸化作用の他、NF-kB と炎症性サイトカインおよびいくつかの CYP 誘導

を抑制した。 

■ 最終責任者  Yin Guojun (Corresponding Author) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

■ 論 文 題 目  
モチリンはゼブラフィッシュ消化管の運動を調節しているか？摘出標本を用いての検討 

■ 要   旨  
ゼブラフィッシュで遺伝子レベルで存在が認められているモチリン様物質（17 アミノ

酸ペプチド）の作用を種々の脊椎動物の消化管で検討した。モチリン様物質はモチリンが

活性を示すウサギ十二指腸、ニワトリ回腸を収縮させたが、モチリンが収縮を誘起しない

マウス腸管では収縮作用は認められなかった。ゼブラフィッシュ腸管はモチリン様物質の

高濃度(1-10M)で収縮を誘起した。この時、同様な濃度のモチリンでも収縮が誘起された

が、いずれの物質による収縮も極めて低かった。ゼブラフィッシュ腸管にはモチリン受容

体 mRNA が存在していたが発現レベルは低かった。モチリン受容体発現細胞においてモ

チリン様物質は 3-100nM で興奮を誘起した。結論として、ゼブラフィッシュにはモチリ

ンシステムが存在するものの受容体発現量が低値であることからその生理的意義は低い

と考えられた。 

■ 最終責任者 Takio Kitazawa (First and Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  
NPY1 受容体介した neuropeptide Y(NPY)のマウス心房筋収縮抑制作用 

■ 要   旨  
NPY の心筋収縮に与える影響には動物種差が認められる。これまでマウス心房におけ

る NPY の作用は検討されていないので今回検討を行った。NPY はマウス心房筋の自発

収縮（収縮力、頻度）を抑制した。この抑制は心収縮力の抑制（変力作用）の方で著明

であった。陰性変力作用は、アトロピンでは抑制されず、百日咳毒素処理で消失したこ

とから、Gi たんぱく質が関与する反応であることがわかった。NPY1 受容体の作動薬に

より NPY と同様な抑制作用が認められた。また、心房筋では NPY1mRNA の発現レベル

が最も高かった。以上のことから、マウス心房で NPY は NPY1 受容体を興奮させ、陰性

の変力作用および変時作用を起こすことが明らかになった。 
■ 最終責任者 Takio Kitazawa (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  
NPY1 受容体介した neuropeptide Y(NPY)のマウス心房筋収縮抑制作用 

■ 要   旨  
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より NPY と同様な抑制作用が認められた。また、心房筋では NPY1mRNA の発現レベル

が最も高かった。以上のことから、マウス心房で NPY は NPY1 受容体を興奮させ、陰性

の変力作用および変時作用を起こすことが明らかになった。 
■ 最終責任者 Takio Kitazawa (Corresponding Author) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

■ 論 文 題 目  
ニワトリはグレリンの消化管機能（運動）に対する影響を調べる上でユニークな動物種

である。 

■ 要   旨   
グレリンは多くの脊椎動物の胃粘膜から分離精製されるペプチドホルモンで 3位のアミ

ノ酸（一般的にはセリン）が脂肪酸修飾を受けているのが特徴である。この物質の消化管

収縮に与える影響には動物種差が著明である。すなわち、魚類や両生類では胃腸管収縮は

グレリンによって全く影響を受けないが、鳥類と哺乳類では電気刺激誘発性収縮がグレリ

ンにより増強される。加えてニワトリでは非刺激胃腸管標本がグレリンにより濃度依存性

の収縮を誘起し、この反応には平滑筋性のグレリン受容体の関与が知られている。このよ

うな非刺激標本でのグレリン誘発性収縮はこれまでの報告ではニワトリでしか認められ

ていないので、このことはニワトリがグレリンの消化管収縮機能を検討するうえで極めて

興味ある動物であることを示している。 

■ 最終責任者  Takio Kitazawa (First and Corresponding Author) 
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      Ⅱ．その他＜Others＞ 
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２）The full genome sequences of 8 equine herpesvirus type 4 isolates from 
horses in Japan. 
Izume S, Kirisawa R, Ohya K, Ohnuma A, Kimura T, Omatsu T, 
Katayama Y, Mizutani T, Fukushi H. 
J. Vet. Med. Sci. 79: 206-212. 2017 

 
 
 

−　　−53

色トビラ





 
 

■ 論 文 題 目  
馬媾疹を発症した 2 頭のスタリオンからのウマヘルペスウイルス 3 型（EHV-3）の分離

と日本における EHV-3 の血清疫学 

■ 要   旨  
2015年の春に、2カ所の牧場で各1頭のスタリオンが馬媾疹の症状を示した。両方のス

タリオンからウマヘルペスウイルス3型（EHV-3）が分離された。糖タンパクg（gG）、

gB、gCとVP13/14の塩基配列を決定した結果、両ウイルスの由来は異なっていることが示

唆された。北海道の8カ所の牧場に由来する319頭の馬血清を用いて中和試験を行った結

果、6カ所の牧場が抗体陽性を示した（陽性率：2.6%から17.6％）。日本には幾つかのEHV-3
株が分布し、EHV-3感染が広く維持されていることが示唆された。 

■ 最終責任者  Rikio Kirisawa (First Author and Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  
日本のスタリオンでの馬媾疹の発症とバラシクロビルを用いた馬媾疹の治療効果 

■ 要   旨  
2015年に2頭のスタリオンで馬媾疹の発症例が認められた。抗ヘルペスウイルス薬のバ

ラシクロビルを経口投与した。発症したスタリオンは2週間以上の交配中止のため莫大な

経済損失が起きた。バラシクロビル投与で治療期間の短縮は認められなかったが、病巣

の拡大は阻止された。このことから、バラシクロビルはEHV-3の複製を抑制することが示

唆されたが、今後、投与プロトコルの研究が必要であると思われた。 

■ 最終責任者  Rikio Kirisawa (Corresponding Author) 
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■  論文題目   

炭酸水素カルシウムのメゾスコピック構造の結晶の A型インフルエンザウイルスの消毒

資材としての評価 

■ 要  旨  

新規の電荷を持つ消毒資材 CAC-717 のウイルス不活化効果を調べた。CAC-717 は炭酸水

素カルシウムのメゾスコピック構造の結晶を含むミネラル水で自己起電力により強アル

カリ（pH 12）を示す。CAC-717を室温で 1分間、A型インフルエンザウイルスに作用させ

ると 10３以上のウイルス力価の低下が認められ、15 分の作用では感染性が検出されなくな

った。CAC-717 はヒトの皮膚に接触するとほぼ中性になった。以上の結果より、CAC-717

は A型インフルエンザウイルスの予防法に使用することが可能で、環境のバイオセキュリ

ティーに有用であることが示唆された。 

■ 最終責任者 Takashi Onodera (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

日本の馬から分離された 8 株のウマヘルペスウイルス 4 型の全ゲノム塩基配列 

■ 要   旨  

ウマヘルペスウイルス4型の流産に関連する遺伝子を調べるため、日本の実験室株、2

株の流産由来株と5株の呼吸器病由来株のDNAの全塩基配列を決定し、参照株のNS80567

とオーストラリア分離株の配列と比較した。その結果、日本分離株は2つのクラスターに

分類されたが、EHV-4の流産に関連する遺伝子は明らかにすることはできなかった。 

■ 最終責任者  Hideto Fukushi (Corresponding Author) 
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 ■ 論 文 題 目  ニューカッスル病ウイルスに感染した繊維肉腫による抗腫瘍免疫誘導 

■ 要   旨  ニューカッスル病ウイルス（NDV）を繊維肉腫に感染させ、それをワクチンとしてマウ

スに免疫すると細胞性免疫を誘導することができ、効果的な抗腫瘍免疫を誘導することを示した。この

論文では、NDVウイルスを腫瘍免疫治療に応用できる事をマウスモデルで示した。 

■ 最終責任者  Katsuro Hagiwara (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

新生子ウシにおける生後の消化管 Lactobacillus spp.の変化 

■ 要   旨  

生後 1 週間に子牛の消化管内の微生物叢の変化を Ion PGM を用いたメタゲノム解析によ

り明らかにした。その結果、生後 1 週間で Bacteroides から Famicutes への大きな細菌

叢の変化が起こり、Lactobacillus spp. が定着する事を明らかにした。 

■ 最終責任者  Katsuro Hagiwara (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

新生子ウシにおける生後の消化管 Lactobacillus spp.の変化 

■ 要   旨  

生後 1 週間に子牛の消化管内の微生物叢の変化を Ion PGM を用いたメタゲノム解析によ

り明らかにした。その結果、生後 1 週間で Bacteroides から Famicutes への大きな細菌

叢の変化が起こり、Lactobacillus spp. が定着する事を明らかにした。 

■ 最終責任者  Katsuro Hagiwara (Corresponding Author) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

■ 論 文 題 目  

ピロプラズマ症により引き起こされる再導入野生馬（タヒ）の保護問題 

■ 要   旨  

モンゴルで絶滅したタヒを海外の動物園から引取り野生化の取り組みを進めています。

その際にモンゴルの土着馬に万延しているピロプラズマ症がタヒの幼駒に感染して死亡

する事例が必発し、全体の死亡率のヤック 20％を占めることから、この感染症を地域全体

で対処する必要があることを論文で指摘しました。 

■ 最終責任者  Katsuro Hagiwara (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

ヒト静注用グロブリン製剤における季節性インフルエンザウイルスに対する中和活性 

■ 要   旨  

インフルエンザウイルス株 A/H1N1, A/H3N2と Bについて 1999 年から 2014年に製造さ

れたグロブリン製剤の中和活性を調べた。その結果、いずれのサンプルも対象ウイルスに

対して十分な HI 抗体価ならびに中和活性が確認された。一方で、パンデミックウイルス

に対しては、主要抗原の変異によりその反応性が低下していた。 

■ 最終責任者  Mikihiro Yunoki  (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

ヒト静注用グロブリン製剤における季節性インフルエンザウイルスに対する中和活性 

■ 要   旨  

インフルエンザウイルス株 A/H1N1, A/H3N2と Bについて 1999 年から 2014年に製造さ

れたグロブリン製剤の中和活性を調べた。その結果、いずれのサンプルも対象ウイルスに

対して十分な HI 抗体価ならびに中和活性が確認された。一方で、パンデミックウイルス

に対しては、主要抗原の変異によりその反応性が低下していた。 

■ 最終責任者  Mikihiro Yunoki  (Corresponding Author) 
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■ 論文題目  

サルモネラ属菌が産生する百日咳毒素様 ADP-リボシル化毒素の性状解析 
■ 要  旨  

Salmonella Typhimurium ファージタイプ DT104、S. Worshington、S.bongori は百

日咳毒素感受性 G 蛋白質を ADP-リボシル化する毒素を産生する。これらをそれぞれ、

ArtAB-DT104、ArtAB-SW および ArtAB-Sb とした。3 種の毒素を精製し解析したとこ

ろ、ArtAB は 27-kDa の ADP-リボシル化活性を有する A ユニットと 5 つの B ユニット

（13.8 kDa）から成る複合体毒素であることを明らかにした。A ユニット間の相同性は高

いものの、ArtAB-Sb の B ユニットは他の 2 つと比較して相同性が低い。ArtAB はマウス

の腹腔内接種により致死活性を示し、ArtAB-Sb の LD50 値は ArtAB-DT104 および

ArtAB-SW よりも高い値であることから、B ユニットの違いが毒性の差を反映しているこ

とが示唆された。3 種の ArtAB はいずれもマクロファージ由来 RAW 細胞の G 蛋白質を

ADP-リボシル化し、細胞内の cAMP の濃度を上昇させる活性を示した。ArtAB は百日咳

毒素と同様にマウスに対してインスリン分泌亢進活性を示すが、百日咳毒素とは異なり白

血球増多活性を示さない。この違いは ArtAB と百日咳毒素における標的 G 蛋白質におけ

る亜型の違いによるものである可能性が示唆された。 

■ 最終責任者 Ikuo Uchida  (Corresponding Author)
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■ 論文題目  
緑膿菌乳房炎多発牛群における微酸性電解質を利用した防除対策 

■ 要  旨  
微酸性電解水（SAEW）を用いて緑膿菌により牛舎環境が広く汚染された牛群において

乳房炎対策を実施した。2003 年から 2005 年間に、乳房炎が多発し（5.8％から 7.1%の罹

患率）抗生物質投与や搾乳の休止等による対策にもかかわらず、一定の効果が認められな

い牛群に対して対策を講じた。2006 年から当該フリーストール・パーラー牛舎を消毒す

るために SAEW システムを導入した。SAEW（pH 5-6, 有効塩素濃度 12 ppm）を用いて、

搾乳用器具および環境を消毒した。本システムを導入後、緑膿菌による乳房炎が有意に減

少し、発生がなくなった（P＜0.0001）。これらのことから、SAEW は緑膿菌に汚染され

た牛群における乳房炎対策に有効であることが明らかとなった。本報告は SAEW が牛舎

環境中における乳房炎起因菌の消毒に有効であることを証明した最初の報告である。 

■ 最終責任者 Yasunori Shinozuka  (Corresponding Author) 
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■ 論文題目  

水族館飼育ポーキュパインフィッシュ Diodon nichthemerus（フグ目ハリセンボン科）の眼球周囲

織に寄生した線虫摘出症例と得られた Cystidicolidae 科線虫の分類学的検討 

■ 要  旨  
2015 年 5 月、南オーストラリアから輸入され、大阪・海遊館で飼育されていたポーキ

ュパインフィッシュ Diodon nichthemerus（フグ目ハリセンボン科）1 個体の左眼上部皮

下観察により、乳白色の屈曲した細紐状のものが認められた。2-phenoxyethanol により

麻酔し、外科的にその物体を摘出したところ、線虫3虫体であった。体長9.0cmから10.9cm
で頭部先端は鈍、口腔周辺に 4 つの乳頭が認められた。寄生状況と頭部・尾部形態は

Cystidicolidae 科の Metabronema 属に類似したが、頭部形態は Neoascarophis 属

/Cristitectus 属に近かった。新属の可能性も有り、現段階では Cystidicolidae gen. sp.に
留めた。なお、Metabronema 属線虫はカリビアンポーキュパインフィッシュ Diodon 
hystrix で、眼球突出症の原因虫として知られるが、この報告も線虫の形態分類学的な検

討はされていなっかった。この属線虫の生活史は不明であるが、海産魚寄生の

Cystidicolidae 科の別属線虫種ではサクラエビ科やクルマエビ科（中間宿主）などを摂食

して感染するとされる。もし、今回見つかった種が同様な経路をとるのであれば、系統・

生態的に近い養殖や愛玩用フグ類にも寄生し、視力障害や風評被害に繋がる危険性もある

ので注意したい。 

■ 最終責任者 Mitsuhiko Asakawa (Corresponding Author)  
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■ 論文題目 消化器症状を呈したイエネコにおける線虫 Soboliphyme baturini の寄生事例 

■ 要  旨  

腎虫類 Soboliphyme 属はおもにトガリネズミ科とイタチ科に寄生する線虫であるが、今回、

消化器症状を呈したイエネコを駆虫したところ、この属線虫が排出された。2015年秋、長野県

阿智村にて野外で生活をしていた個体が救護され、一般家庭に飼育された（雄・雑種月齢、来

院時推定約 5 ヶ月齢、体重 1.25kg）。同年 11 月下旬、扁平な蠕虫をともなった水様下痢便が

認められたことから動物病院で受診された。その下痢から猫回虫卵と鞭虫様虫卵（透明卵殻、

サイズ 84μm×38μm）が認められたのでミルベマイシンを経口的投与した。その結果、多数の

猫回虫成虫が排泄されたが、鞭虫様虫卵は消失しなかった。そこで、ブロードライン 0.9ml を

皮下投与したところ、体長約 3.3cm、体幅約 1.4mm、直径約 2.5mm の頭胞を有した雌線虫 6 虫

体が糞便とともに排出された。70%エタノール液で固定後、ラクトフェノール液で透徹し、形

態を観察したところ S. baturini と同定された。本種終宿主はイタチ科であるが、国外ではネ

コも知られる。ネコは国内初であったが、同県ではアメリカミンクからこの線虫は見出されて

いた。吸盤状を呈した口腔で胃壁に吸着し、胃粘膜損傷や胃潰瘍が生ずることが知られるので、

下痢や血便などを呈した個体では、この線虫による寄生中病も類症鑑別の対象として念頭に置

く必要がある。この種は淡水産ミミズ類を中間宿主とし、時に、トガリネズミ類などを待機宿

主としているので、特に、このような動物を摂食する傾向のあるネコは注意したい。今回の症

例もしたものと想像されたが、飼育前の状況に関しての検証は不可能であった。 

■ 最終責任者 Mitsuhiko Asakawa (Corresponding Author)  
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■ 論文題目 ウズベク共和国におけるProtostrongylidae 科線虫の中間宿主－腹足類 

■ 要  旨  

ウズベク共和国における羊の肺虫症の原因寄生虫プロトストロンギルス科線虫は陸棲

腹足類を中間宿主としているので、この線虫症の疫学では腹足類の調査が必須であった。

そこで、同国において貝殻の形態で 6 種に分類された軟体類を対象にプロトストロンギル

ス科の感染幼虫の保有状況を調査した。その結果、分子生物学的に Protostrongylus 

rufescens および Muellerius capillaris のハプロタイプに一致した感染幼虫を得た。ま

た、今回、幼虫が得られた腹足類について解剖学および分子生物学的な検討によりこれら

4 科 Buliminidae, Hygromiidae, Agriolimacidae あるいは Parmacellidae の次の 8種に

同定された； Pseudonapaeus maydanika, P. sogdiana, P. albiplicatus, Pseudonapaeus 

sp. Angiomphallia regeliana,Xeropicta candacharica, Candaharia levanderi, 

Deroceras reticulatum. 本研究により P. maydanika, Candaharia levanderi および D. 

reticulatum が M. capillaris の自然中間宿主であることが証明された。全体的なプロト

ストロンギルス科線虫の感染幼虫の保有率はカタツムリ類で 27.9% (616/2,207)、一方、

ナメクジ類では 6.5% (18/279)と低かった。本研究は筆頭著者が 2016年度の公益財団法

人・松前国際友好財団助成を受け本学獣医学研究科で実施された研究の一部である。 

■ 最終責任者 Mitsuhiko Asakawa (Corresponding Author)  
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■ 論文題目 ウガンダ・ワキソ県の一と畜場における牛での肝蛭寄生率実態調査 
■ 要  旨  

2015 年 6 月から 2016年 5月、ウガンダのワキソ県にある一と畜場で牛での肝蛭寄生率の実態

調査を実施した。本研究は、と体牛の肝臓を細切し、肉眼的に肝蛭の有無及び数を検査すること

により行われた。合計 287 検体の肝臓が検査され、そのうち 44 検体から、肝蛭が検出された（寄

生率 15％）。また、季節性（雨季と乾季）、種、年齢、性差及びボディコンディションスコア（BCS）と

いったリスク因子と寄生率との相関関係を調べた。季節性、種、性差と寄生率には、相関関係が

認められなかった（P >0.05）。しかし、年齢及び BCS と寄生率には、相関関係が認められた（P 

<0.05）。つまり、年齢の高い牛及び BCS が低い牛の方が、寄生率が高いことを示していた。肝蛭

の寄生数に関しては、75％が 1から 20虫体の間であったが、100虫体を超える肝臓も認められた。

本研究の結果は、先にウガンダのカンパラで行われた研究に比較して、肝蛭寄生率は低いもの

であったが、放牧地汚染及び感染個体を減らすためには、戦略的な予防治療策が必要であると

思われた。 

■ 最終責任者 Mitsuhiko Asakawa (Corresponding Author)  
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■ 論文題目  

インドネシア・スマトラ島産齧歯類 Maxomys whiteheadiから得られた Heligmonellidae

科線虫の新種 Nippostrongylus smalesae sp. nov.記載  

■ 要  旨  

学振 RONPAKUプロジェクトの一環として、インドネシア・スマトラ島に生息する齧歯類

Maxomys whiteheadiの小腸から得られた Heligmonellidae科線虫が交接嚢形態がボルネオ

島に産する近縁種と異なることから新種 Nippostrongylus smalesae sp. nov.として記載

された。この種は、筆頭著者の PhD主論文の課題である生物地理学的な解析の重要な種の

一つとなった。 

■ 最終責任者 Mitsuhiko Asakawa (Corresponding Author)  
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■論文題目 ウズベク共和国産反芻家畜の消化管に寄生する線虫類 

■要  旨  

ウズベク共和国産反芻家畜の消化管に寄生する線虫類は 34種が認められ、それぞれヤ

ギからは 32 種、ウシからは 30種であった。地形的には平野部で 29種、山岳地帯麓部で

32種が認められた。線虫類の生活史の区分けとしては直接発育するものが 31 種、間接発

育するものが 3種であった。もっとも高率に寄生し、かつ、宿主 1個体あたりの寄生数が

多い種は Ostertagia ostertagi, Marshallagia marshalli, Teladorsagia circumcincta 

および Parabronema skrjabini であった。これら線虫感染の防疫を行う場合、本論文で分

析した 2あるいは 3つの要素に分けて対応する必要性が指摘された。なお、本研究は筆頭

著者が 2016 年度の公益財団法人・松前国際友好財団助成を受け、本学獣医学研究科にて

実施された内容の一部である。 

■最終責任者 Mitsuhiko Asakawa (Corresponding Author)  
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■要  旨  

ウズベク共和国産反芻家畜の消化管に寄生する線虫類は 34種が認められ、それぞれヤ

ギからは 32種、ウシからは 30種であった。地形的には平野部で 29 種、山岳地帯麓部で

32種が認められた。線虫類の生活史の区分けとしては直接発育するものが 31 種、間接発

育するものが 3種であった。もっとも高率に寄生し、かつ、宿主 1個体あたりの寄生数が

多い種は Ostertagia ostertagi, Marshallagia marshalli, Teladorsagia circumcincta 

および Parabronema skrjabini であった。これら線虫感染の防疫を行う場合、本論文で分

析した 2あるいは 3つの要素に分けて対応する必要性が指摘された。なお、本研究は筆頭

著者が 2016年度の公益財団法人・松前国際友好財団助成を受け、本学獣医学研究科にて

実施された内容の一部である。 

■最終責任者 Mitsuhiko Asakawa (Corresponding Author)  
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
■ 論文題目  

北海道産カタツムリ類 Ezohelix gainesi から得られた Brachylaimidae 科吸虫の新種

Brachylaima ezohelicis sp. nov. 記載とその近縁未知種の分類的なノート 

 
■ 要  旨  

旭川医科大学および目黒寄生虫館との共同で国内の Brachylaimidae 科吸虫の生物地理学

的研究が実施されているが、その一環で北海道産カタツムリ類 Ezohelix gainesi から得られた

同科吸虫の新種 Brachylaima ezohelicis sp. nov. とその近縁未知種が得られ、その分類学的な

論考を行った。 
 

■ 最終責任者 Minoru Nakao (Corresponding Author)  
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■ 論文題目 渡り鳥による鳥インフルエンザウイルス導入に関する時空間的特性 
■ 要  旨  

2008 年から 2012 年にかけて、10 月から翌年 5 月まで、日本国内 52 か所にて野生カモ

類の糞便を採集し、LAMP 法により鳥インフルエンザウイルス AIV の調査を行った。また、

糞便から鳥種の DNA を得、宿主の同定を行った。その結果、陽性割合が高い鳥類種がマガ

モ/カルガモ群であったこと、北陸から東海にかけての地域で陽性率が高かったこと、10

～12 月に陽性率が高くなり、その後、徐々に低減したことが判明した。このことから、日

本海を陽性率の高い幼鳥が最初に渡って来ていることが判明した。この情報は、集中的な

AI に対する防疫対策を施行する上で有益な情報となった。 

■ 最終責任者 Manabu Onuma (Corresponding Author) 
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■ 論文題目 渡り鳥による鳥インフルエンザウイルス導入に関する時空間的特性 
■ 要  旨  
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■ 最終責任者 Manabu Onuma (Corresponding Author) 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

■ 論 文 題 目  

lumpy jaw disease (LJD)罹患カンガルーの被毛中のコルチゾールを用いたストレス評

価 

■ 要   旨  

本研究の目的は、血漿および被毛中コルチゾールを用いて lumpy jaw disease (LJD)罹

患カンガルーのストレスを客観的に評価することである。LJD 罹患カンガルーおよび健常

個体より血液および被毛を採取し、血漿および被毛から抽出した溶液中のコルチゾール濃

度を ELISA キットにより測定した。LJD 罹患カンガルーの血漿中コルチゾール濃度はコン

トロールよりも高い傾向があった。LJD 罹患カンガルーの腹側被毛中コルチゾール含有量

はコントロールよりも有意に高い値を示した。以上のことより、LJD に罹患したカンガル

ーのストレスは腹側被毛中コルチゾール含有量を測定することにより評価することがで

きることが示唆される。 

■ 最終責任者  Hideaki Hayashi (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

飼育下カンガルーにおけるカンガルー病（LJD）発症と各種ストレスマーカーの関連

性 

■ 要  旨  

到津の森公園ならびにひびき動物ワールドで飼育されているカンガルー38 頭（健常

群；13 頭、LJD 群；25 頭）を対象に血清中コルチゾール濃度、酸化ストレス値（d-ROMs）

および抗酸化力（BAP）の比較を行った。さらに唾液中コルチゾール濃度の測定も併せ

て行った。酸化ストレス値ならびに血清中コルチゾール農道は LJD 群で優位に高値を示

したが、その他の値は両群間に有意な差は認められなかった。LJD に罹患することでス

トレス関連マーカーの値に変化は認められるものの、比較的大きな個体差が存在するこ

とを明らかにすることができた。 

■ 最終責任者 Tadashi Sano (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

飼育下カンガルーにおけるカンガルー病（LJD）発症と各種ストレスマーカーの関連

性 

■ 要  旨  

到津の森公園ならびにひびき動物ワールドで飼育されているカンガルー38 頭（健常

群；13 頭、LJD 群；25 頭）を対象に血清中コルチゾール濃度、酸化ストレス値（d-ROMs）

および抗酸化力（BAP）の比較を行った。さらに唾液中コルチゾール濃度の測定も併せ
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したが、その他の値は両群間に有意な差は認められなかった。LJD に罹患することでス

トレス関連マーカーの値に変化は認められるものの、比較的大きな個体差が存在するこ

とを明らかにすることができた。 

■ 最終責任者 Tadashi Sano (Corresponding Author) 

 

 
 
 

■ 論文題目 Lumpy Jaw Disease 罹患オオカンガルーの血漿中エンドトキシン活性値 

■ 要  旨  

下顎骨または上顎骨を含む進行性骨髄炎（Lumpy jaw disease、LJD）は有袋類において

重要な疾患である。本研究の目的は、カンガルーにおける LJDの重篤度と血漿エンドトキ

シン活性値との関係を評価することであった。中等度（n=24）、重度の LJD 罹患（n=12）

および健常カンガルー（n=46）から得た血漿をエンドトキシンの汚染のない注射用水で 20

倍希釈し、80℃で 10 分間加熱した。血漿エンドトキシン活性値は、リムルス（LAL）比濁

時間法（KT）を用いて測定した。血漿エンドトキシン活性は、中等度 LJD（0.051±0.012 

EU/ml、P<0.001）および健常（0.057±0.028 EU/ml、P<0.001）よりも重度 LJD カンガル

ーで有意に高値を示した（0.199±0.157 EU/ml）。動物園で飼育されている有袋類の LJD

の重篤度と血漿中エンドトキシン活性値は関連性があることが示唆された。 

■ 最終責任者 Kazuyuki Suzuki (Corresponding Author) 
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■ 論文題目  

山口県岩国産シロヘビから報告された Diaphanocephalidae科線 Kalicephalus 属の分類

学的な再検討 

■ 要  旨  

国の天然記念物山口県岩国産シロヘビ（アオダイショウのアルビノ個体）では、

Diaphanocephalidae科線 Kalicephalus 属の多数寄生により、致死性腸炎に罹患する個体

が多かったため、本学野生動物医学センターにその疫学調査が委託された。その際に得ら

れた同属線虫の種レベルの分類学的な再検討を行い、種名を修正した。 

■ 最終責任者 Hideo Hasegawa (Corresponding Author)  
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■ 論文題目  

山口県岩国産シロヘビから報告された Diaphanocephalidae科線 Kalicephalus 属の分類

学的な再検討 

■ 要  旨  

国の天然記念物山口県岩国産シロヘビ（アオダイショウのアルビノ個体）では、

Diaphanocephalidae科線 Kalicephalus 属の多数寄生により、致死性腸炎に罹患する個体

が多かったため、本学野生動物医学センターにその疫学調査が委託された。その際に得ら

れた同属線虫の種レベルの分類学的な再検討を行い、種名を修正した。 

■ 最終責任者 Hideo Hasegawa (Corresponding Author)  
 
 

 

 
 

 

■ 論文題目  

沖縄郊外の沿岸に生息するアオウミガメの血漿中 Pb, ケイ素およびチタン濃度は地方の沿岸

に生息するウミガメよりも高値である 

■ 要   旨  

本研究の目的は、沖縄の郊外（沖縄本島、n = 8）と地方（八重山島、n = 57）に生息したウミガ

メの血漿中の微量元素の濃度を比較することである。粒子誘起 X 線分析法により 20 種類の微量

および主要元素の検出が可能であった。沖縄郊外に生息している野生のウミガメは地方のそれ

に比べて血漿中 Al、As、Hg 濃度には大きな差は認められなかったものの、Pb、Si、Ti 濃度が有

意に高値であった。これらの結果は、海洋環境の状態を評価するのに役立つものと思われる。さ

らに、ウミガメの血漿注微量および主要元素の状態をモニタリングすることは、本知見によって差

が認められた Pb、Si、Ti が人間の活動に関連するものであり、人間活動による影響に対するバイ

オモニタリングアプローチとして応用できる。 

■ 最終責任者 Kazuyuki Suzuki (Corresponding Author) 
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    獣医寄生虫学 

 

        Shin-ichiro Fukumoto 
           Professor 
 

教授  福本  真一郎  
 

 

      Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 
         

１）Natural larval Echinococcus multilocularis infection in a Norway rat, 
Rattus norvegicus, captured indoors in Hokkaido, Japan. 

  Fukumoto S, Yamada S, Fushikida M, Toyoda S, Nishikawa T,  
Higuchi H, Ueno H, Ueda H, Sugiyama H, Morishima H.  
J. Vet. Med. Sci. 79: 1857-1860. 2017  
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■ 論文題目  

北海道内で検出された建造物内で捕獲された多包条虫幼虫 (多包虫 )ドブネ            

ズミ Rattus norvegicus 自然感染例 

■ 要  旨  

2009 年に北海道江別市の建造物内で捕獲された 8 頭のドブネズミ、Rattus norvegicus

の 1 頭に Echinococcus multilocularis の幼虫による自然感染が認められた。 嚢胞性病

変は肝臓の右中央および側葉に見られ、病変の周辺には多数の繁胞形成が見られた。 原

頭節は大きな嚢胞中で形成された。 嚢胞のクチクラ層は PAS染色陽性であった。 Taenia 

科条虫 mitochondrial 12S rDNA に特異的なプライマーを用いた PCR 反応により、250bp

の産物を得、PCR 産物の配列は、北海道およびドイツの E. multocularis 分離株の配列と

一致した。 これは、日本の R. norvegicus における 3 番目にあたり、さらに世界で初め

ての室内感染が示唆された自然感染多包虫症例であった。 

■ 最終責任者 Shin-ichiro Fukumoto  (Corresponding Author)
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    実験動物学 

 

           Takeo Ohsugi 
           Professor 
 

教授  大杉  剛生  
 

 

      Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 
１）Effects of expressing human T-cell leukemia virus type 1 (HTLV-I) 

oncoprotein Tax on DOK1, DOK2 and DOK3 gene expression in mice.  
Ohsugi. T.  
J. Vet. Med. Sci., 79: 935-938. 2017. 

 
      Ⅱ．その他＜Others＞ 
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■ 論文題目  

マウスにおける HTLV-I Taxタンパク発現が DOK1, 2 および 3遺伝子発現に与える影響 

■ 要  旨  

ヒト T細胞白血病ウイルス 1型（HTLV-1）tax遺伝子を発現するマウスは、12か月齢以

降に T細胞白血病あるいは組織球肉腫を発症する。発症したマウスは、最近がん抑制遺伝

子として報告された蛋白質チロシンキナーゼのアダプター分子である DOK1, 2および 3の

発現が低下している。そこで発症前マウスの DOK遺伝子ファミリーを解析したところ、生

後 5 から 6 か月齢ですでに DOK2遺伝子の発現低下がみられた。一方、DOK1および 3 の減

少は観察されなかった。これらの結果は、T 細胞白血病あるいは組織球肉腫を発症する最

初の段階として DOK2遺伝子の発現低下が重要であることを示唆している。 

■ 最終責任者 Takeo Ohsugi (Corresponding Author) 
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    実験動物学 

 

          Haruyuki Hirata 
           Associate Professor 
 

准教授  平田  晴之  
 

 

      Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 
         
 
      Ⅱ．その他＜Others＞ 
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    獣医病理学 

 

           Kazuya Matsuda 
           Associate Professor 
 

准教授  松田  一哉  
 

 

      Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 
 

      Ⅱ．その他＜Others＞ 
１）Morphometric changes in the aortic arch with advancing age in fetal to 

mature thoroughbred horses.  
Endoh C, Matsuda K, Okamoto M, Tsunoda N, Taniyama H.  
J. Vet. Med. Sci. 79: 661-669. 2017. 

２）Invasive front grading and epithelial-mesenchymal transition in canine 
oral and cutaneous squamous cell carcinomas.  
Nagamine E, Hirayama K, Matsuda K, Okamoto M, Ohmachi T, Uchida 
K, Kadosawa T, Taniyama H.  
Vet. Pathol. 54: 783-791. 2017. 

３）Blindness associated with nasal/paranasal lymphoma in a stallion.  
Sano Y, Okamoto M, Ootsuka Y, Matsuda K, Yusa S, Taniyama H.  
J. Vet. Med. Sci. 79: 579-583. 2017. 

４）Amyloid-Producing Odontogenic Tumors of the Facial Skin in Three Cats. 
Hirayama K, Endoh C, Kagawa Y, Ohmachi T, Yamagami T, Nomura K, 
Matsuda K, Okamoto M, Taniyama H.  
Vet. Pathol. 54: 218-221. 2017. 
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■ 論 文 題 目  

サラブレッド馬の加齢に伴う大動脈弓の形態学的変化 

■ 要   旨  

動脈破裂はサラブレッド種馬の急死の原因として知られており、嚢胞性中膜壊死や層

状中膜壊死などの顕微鏡的病変、エラスチンやコラーゲンの沈着が関与すると考えられ

ている。そのため、本研究では大動脈弓中膜の組織構成（エラスチン、コラーゲン、平

滑筋細胞、MPS）を胎子から成馬まで比較することを目的とした。エラスチンは若齢馬で

最も割合が多く、加齢とともに減少した。コラーゲンは加齢とともに増加し、高齢馬で

は若齢馬と比較して有意に多かった。平滑筋細胞の加齢性変化はなかった。MPS の割合

はエラスチンに反比例し、胎子では成馬に比べて多かった。大動脈中膜においてエラス

チンの減少とコラーゲン、MPSの増加は加齢性変化であると考えられた。 

■ 最終責任者 Hiroyuki Taniyama (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

犬口腔内および皮膚扁平上皮癌における invasive front グレーディングと上皮間葉転

換 

■ 要   旨  

犬の扁平上皮癌（SCC）は口腔及び皮膚に好発する。SCCでは細胞間接着分子発現の変化

と上皮間葉転換（EMT）が invasive front（IF）における腫瘍細胞の浸潤性に重要と考え

られている。本研究では組織学的 IFグレーディングと EMTについて口腔内および皮膚 SCC

において調査した。EMTは E-cadherin, β-catenin、desmoglein、vimentin、N-cadherin

の免疫組織化学的発現により評価した。多くの口腔内 SCCは皮膚 SCCより高グレードであ

り、E-cadherin, β-catenin、desmoglein の発現は有意に低かった。vimentin 陽性細胞

は接着分子の発現が低く、少数は N-cadherin 陽性であった。以上から、IF グレーディン

グと E-cadherin, β-catenin、desmoglein の発現評価の併用は犬の SCC の生物学的挙動

の評価により有用であると考えられた。 

■ 最終責任者 Hiroyuki Taniyama (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

種牡馬における鼻腔/副鼻腔リンパ腫に伴った盲目の１例 

■ 要   旨  

２９歳の種牡馬が慢性的な鼻排膿に引き続き盲目を呈した。剖検では，右側の鼻腔尾側と上

顎洞，口蓋洞，蝶形骨洞を含む右副鼻腔の腫瘤による占拠が認められ，鼻甲介，副鼻腔中隔，

篩骨篩板は腫瘤の増殖により置換され不明瞭となっていた。右視神経は腫瘤に巻き込まれ不明

瞭となり，さらに左視神経と視交叉は頭蓋底に浸潤した腫瘤により圧排されていた。組織学的

に，視神経ならび視交叉は変性しており，腫瘤についてはリンパ腫と診断された。リンパ腫は，

形態学的ならび免疫組織化学的に、び漫性大型 B細胞性リンパ腫と分類された。これらの所見

より，本症例における盲目の原因は，鼻腔/副鼻腔に発生したリンパ腫の発生に伴った視神経

ならび視交叉の障害によるものと結論付けられた。本症例は，馬におけるリンパ腫に伴った視

神経障害による盲目の初めての報告である。 

■ 最終責任者 Hiroyuki Taniyama (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

3頭の猫における顔面皮膚におけるアミロイド産生性歯原性腫瘍 

■ 要   旨  

3 頭の猫の顔面皮膚における腫瘍をアミロイド産生性歯原性腫瘍（APOT）と診断した。

腫瘍は歯原性腫瘍の特徴をもち、腫瘍細胞は不規則島状、索状、シート状に配列し、辺縁

の細胞は柵状配列、中央の細胞は多角形から星状でランダムに配列した。多数の好酸性均

質物質の沈着巣が腫瘍細胞に近接して存在し、この物質はコンゴー赤陽性で偏光顕微鏡下

で青緑色複屈折性を示した。物質と腫瘍細胞は免疫組織化学的に ameloblastin、

amelogenin、sheathlin に陽性を示した。以上の特徴は犬猫で報告のある APOTと一致した。 

■ 最終責任者 Hiroyuki Taniyama (Corresponding Author) 
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■ 論文題目  

種馬における鼻腔/副鼻腔リンパ腫に伴った盲目の１例 

■ 要   旨  

２９歳の種馬が慢性的な鼻排膿に引き続き盲目を呈した。剖検では，右側の鼻腔尾側と

上顎洞，口蓋洞，蝶形骨洞を含む右副鼻腔の腫瘤による占拠が認められ，鼻甲介，副鼻腔

中隔，篩骨篩板は腫瘤の増殖により置換され不明瞭となっていた。右視神経は腫瘤に巻き

込まれ不明瞭となり，さらに左視神経と視交叉は頭蓋底に浸潤した腫瘤により圧排されて

いた。組織学的に，視神経ならび視交叉は変性しており，腫瘤についてはリンパ腫と診断

された。リンパ腫は，形態学的ならび免疫組織化学的に、び漫性大型 B 細胞性リンパ腫と

分類された。これらの所見より，本症例における盲目の原因は，鼻腔/副鼻腔に発生した

リンパ腫の発生に伴った視神経ならび視交叉の障害によるものと結論付けられた。本症例

は，馬におけるリンパ腫に伴った視神経障害による盲目の初めての報告である。 

■ 最終責任者 Hiroyuki Taniyama (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

豚農場の堆肥における Clostridium difficileの分布と生存 

■ 要    旨  

通常、堆肥中の食中毒細菌は堆肥化に伴う熱により死滅すると考えられている。しかし、

C. difficileが芽胞形成菌であり、堆肥化によっても生存する可能性がある。そこで、

in vitroにおいて熱による生存性を調べたところ堆肥化条件の熱による処理を行っても

一部の C. difficileは残存することが示された。これまでの研究で、子豚から高率に C. 

difficileが分離できたことから、豚農場の堆肥から C. difficileを分離したところ 14

農場中 5農場の堆肥から C. difficileが分離された。以上のことから、家畜からヒトへ

の C. difficileの伝播経路として堆肥を介した経路にも注意をすべきであることが示さ

れた。 

■ 最終責任者 Yutaka Tamura (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

市販肉、乳房炎、ヒト由来 MRSA の関連 

■ 要    旨  

市販肉、乳房炎、及びヒトの臨床検体から分離された MRSAについて分子疫学解析を実

施した。結果、市中感染型の MRSAが共通して認められた。このことから、特定の MRSA

がそれぞれの由来で分布・拡散していることが示唆された。 

■ 最終責任者 Yutaka Tamura (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

日本のヒト及び鶏から分離された Campylobacterの次世代シークエンサーによる解析 

■ 要    旨  

ヒト臨床由来及び鶏由来カンピロバクターについて次世代シークエンサーによる解析

を行った。結果、ST-21がヒト由来で ST-28が鶏由来で主要な MLST型であった。フルオ

ロキノロン耐性鶏由来株の多くが、DNA gyrase Aに T86Iの変異があったが、フルオロキ

ノロン耐性ヒト由来株においては、T86Iに変異を持っていなかった。 

■ 最終責任者 Yoshikazu Ishii (Corresponding Author) 
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 ■ 論 文 題 目 動物病院で分離された緑膿菌の薬剤感受性 

■ 要    旨  

動物病院で分離された緑膿菌について薬剤感受性試験を実施した。結果、シプロフロ

キサシン、セフォタキシム、ゲンタマイシン、アミカシン、フォスフォマイシンに対し

てそれぞれ 9,12.5,4.5,2.5,35.5％耐性を示した。しかし、メタロβラクタマーゼ、アミ

ノグリコシド耐性遺伝子である aac(6’)Iae, aac(6’)-Ibは認められなかった。 

■ 最終責任者 Shoichiro Yukawa (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目 伴侶動物由来 Enterobacterにおける薬剤感受性とその分子疫学背景 

■ 要    旨  

伴侶動物から分離されて Enterobacter について薬剤感受性を調べ、分離株の分子疫学

解析を実施した。結果、医療上、問題となる ESBL が多数の株で認められ、分子疫学的な

関連が認められた。 

■ 最終責任者 Kazuki Harada (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

ＰＩＸＥによる血清中微量元素濃度と牛の大腸菌性乳房炎の関連性と応用 

■ 要   旨  

大腸菌性乳房炎はエンドトキシン由来の全身性ショックにより致死的かつ経済損失が

高い疾患である。そこで、乳房炎に罹患している牛個体（n=53）と、罹患していない牛

個体（n=39）の血清中における微量元素濃度を PIXE法にて網羅的に測定した。その結果、

血清中 K、Fe、Zn、Brにおいて著しい違いが認められた。特に Feにおいては顕著な有意

差が認められたことから、Feを活用した乳房炎治療の了後状況の判定に向けた応用がで

きると考えた。そこで、ROC 曲線による解析を行い、血清中 Fe濃度の診断カットオフ値

を提案した。血清中の元素、特に鉄の濃度を活用することで、大腸菌性乳房炎に罹患し

た乳牛の了後状況の判定ができることが示唆された。 

■ 最終責任者 Jun Noda (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目   

人工衛星データによるモンゴル国半乾燥地帯における乾燥湖底形成頻度の判定 

■ 要   旨  

モンゴル高原に存在する、砂漠ステップ、山岳、乾燥湖底‐表面の形態はそれぞれが砂

嵐の発生に寄与している。これら三つの地表形のうち、乾燥湖底は砂嵐によるダストの大

きな発生源として全球レベルでのダスト発生のホットスポット的な存在であると考えら

れている。地表面タイプは正規化水指数(ＮＤＷＩ)、MODIS Terra 衛生画像、デジタル標

高モデル(DEM)にて砂漠ステップ、山岳、乾燥湖底に分けられている。リモートセンシン

グによる本乾燥湖底抽出方法は新たな手法にてダスト発生のホットスポットや、未利用の

地下水源をゴビ地域の乾燥地帯の特定に寄与した。本研究対象地域で、2001－2014 年の乾

燥湖底の発生地モデルを計算により求めた。このモデル推測乾燥湖底地は、水理学的特性

と合致した（R2=0.59, p<0.001）。これらから、乾燥湖底と半乾燥地帯における一時的な

湖の形成に必要となる敷居降水日数は 8日間であると推測した。 

■ 最終責任者 Buho Hoshino (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

タンザニア国アルーシャのバーで提供される牛焼肉由来カンピロバクター症のリスク

評価 

■ 要   旨  

題目について推計学的リスク評価を実施した。成人男性における年間発生率は1000人当

たり12.4人 (95%CI: 1.2-83.6人)と低かった。一方半数の店で生肉と焼肉で包丁の使い分

けがない等、衛生改善の必要性も見られた。 

■ 最終責任者  Kohei Makita (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

食肉検査時に農場レベルの豚エキノコックス症を検出するためのゼロ過剰カウントデ

ータ二分割モデルに基づく時系列分析 

■ 要   旨  

東藻琴食肉検査所では、エキノコックス感染による肝臓廃棄が多発する養豚生産者に

衛生指導文書を送っているが、その判断には数学的根拠が確立されていない。本研究で

は概して発生の少ない本病に適した時系列モデルを確立することにより、行政上の欠点

を克服した。 

■ 最終責任者  Kohei Makita (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

日本の狂犬病の衰勢：1914－1933年大阪における狂犬病流行の定量的歴史解析 

■ 要    旨  

大阪における犬・人狂犬病の解析により、感染力の強さを解析するとともに、変遷した

狂犬病対策の効果を検証した。 

■ 最終責任者 Kohei Makita (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

スリランカの乾燥地帯における牛ブルセラ病の疫学と関連した生産者の社会経済学 

■ 要    旨  

調査地域において、牛ブルセラ病が、民族ではイスラムグループ、貧困、自由放牧、外

部からの導入と関連していた。 

■ 最終責任者 Hiroichi Kono (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

南九州における豚流行性下痢症拡散の地理的ダイナミクス 

■ 要    旨  

鹿児島県、宮崎県での PED流行では、養豚場密集地域で拡大が速く、顕著な時空間クラ

スターが確認された。感染は北東に向かって移動した。 

■ 最終責任者 Yosuke Sasaki (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目 ベトナムにおける家畜保険と農家の行動 

■ 要    旨  

発展途上国での農業は災害や病気等のリスクに脆弱である。保険制度はこのようなリス

クに対して有効であるがモラルハザード等が問題である。本研究では家畜保険に関連して

対象疾病とその発生頻度、ベトナムの酪農家のディスカウントレート、モラルハザード等

について調査した。 

■ 最終責任者 Hiroichi Kono (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

乳牛糞尿スラリーの嫌気分解および好気的分解を経た固形物の微生物学的評価 

■ 要   旨  

乳牛糞尿スラリーの嫌気分解固形物の好気的処理後の乳房炎原因菌、pH および水分含

量を好気的分解処理前及び処理後８日間(２日間隔)での切り換えしを行い評価した。

Streptococci,CNSおよび Coliformは 2.6x101,1.7x102 1x101cfu/gであり、分解前に比較

して有意に低値であった。微生物数は４日間で 101～1.7x102cfu/gであり許容範囲とされ

る 1x106cfu/g 未満であり乳房炎感染に対するリスクは軽微なものとみられた。分解過程

での温度は夏季で 63－74度、pH 9.2、水分 62－73％であった。コンポスト化再生敷料の

衛生学的性状が示された。 

■ 最終責任者  Hajime Nagahata (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

微酸性電解水をもちいた大規模酪農場で発生していた緑膿菌性乳房炎の制御 

■ 要   旨  

臨床型乳房炎の５．８～７．１％の割合で緑膿菌性乳房炎が長期にわたり発生していた

農場において、搾乳システム、搾乳パーラ環境に微酸性電解水を使用してその制御効果を

検討した。微酸性電解水の供給により緑膿菌性乳房炎は有意に減少しその発生が終息した。

微酸性電解水による乳房炎原因菌に対する消毒作用の有効性が示された。 

■ 最終責任者  Kazuhiro Kawai (First Author) 

 

−　　−136



 
 

■ 論 文 題 目  

M.bovisはウシ好中球の extracellular trapsを逃れる 

■ 要   旨  

M.bovisはウシの乳房炎、関節炎および中耳炎の原因微生物であり、農場に大きな経済

損失をもたらす。好中球は M.bovis を十分に排除することができないが、その詳細なメ

カニズムについては十分に解明されていない。本研究において、好中球の主要な殺菌系

である Neutrophil extracellular traps (NETs)は M.bovis感染時に誘導されないことが

示された。また、PMA 刺激で形成された NETs も M.bovis によって消去されることも明ら

かになった。このことから、M.bovisはウシ好中球の殺菌系に強く抵抗する性質を有する

ことが明らかになった。 

■ 最終責任者  Hidetoshi Higuchi (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

M.bovisはウシ好中球の extracellular trapsを逃れる 

■ 要   旨  

M.bovisはウシの乳房炎、関節炎および中耳炎の原因微生物であり、農場に大きな経済

損失をもたらす。好中球は M.bovisを十分に排除することができないが、その詳細なメカ

ニズムについては十分に解明されていない。本研究において、好中球の主要な殺菌系であ

る Neutrophil extracellular traps (NETs)は M.bovis 感染時に誘導されないことが示さ

れた。また、PMA 刺激で形成された NETs も M.bovis によって消去されることも明らかに

なった。このことから、M.bovisはウシ好中球の殺菌系に強く抵抗する性質を有すること

が明らかになった。 

■ 最終責任者  Hidetoshi Higuchi (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

北海道内で検出された建造物内で捕獲された多包条虫幼虫(多包虫)ドブネズミ Rattus 
norvegicus 自然感染例 

■ 要   旨  

2009 年に北海道江別市の建造物内で捕獲された 8 頭のドブネズミ、Rattus norvegicus
の 1 頭に Echinococcus multilocularis の幼虫による自然感染が認められた。 嚢胞性病

変は肝臓の右中央および側葉に見られ、病変の周辺には多数の繁胞形成が見られた。 原
頭節は大きな嚢胞中で形成された。 嚢胞のクチクラ層は PAS 染色陽性であった。 
Taenia 科条虫 mitochondrial 12S rDNA に特異的なプライマーを用いた PCR 反応によ

り、250bp の産物を得、PCR 産物の配列は、北海道およびドイツの E. multocularis 分

離株の配列と一致した。 これは、日本の R. norvegicus における 3 番目にあたり、さら

に世界で初めての室内感染が示唆された自然感染多包虫症例であった。 

■ 最終責任者  Shin-ichiro Fukumoto (First Author) 
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■ 論 文 題 目  

ウシマイコプラズマ感染症における PD-1 and PD-L1発現細胞の増加と PD-1/PD-L1の阻

害を介した IFNγ産生の促進 

■ 要   旨  

ウシマイコプラズマ感染症で認められる免疫抑制についてPD-1/PD-L1との関連性を検

討した。IFN-γの産生がマイコプラズマ感染症で正常牛に比較して有意に低下した。また、

PD-1+ CD4+ and PD-L1+ CD14+ cells は感染個体の末梢血で有意に上昇した。興味深いこ

とにマイコプラズマ感染症ではPD-1+ CD4+ and PD-1+ CD8+ T cells の数値はIFN-γ産生

量と負の相関関係を示した。さらに、PD-1/PD-L1 pathwayをそれらの抗体で抑制すると

IFN-γ産生量の増加が確認された。以上のことより、ウシマイコプラズマ感染症ではマイ

コプラズマ特異的Tcellの疲弊化においてPD-1/PD-L1の関係が示唆された。 

■ 最終責任者  Satoru Konnai (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

日本の子牛より分離された Mycoplasma bovis は点変異（G748）により基準株よりマク

ロライドに対する感受性が低い 

■ 要   旨  

国内で分離されたマクロライド低感受性のM.bovisについて薬剤感受性に関わる遺伝子

配列を調べた。全58株において23S rRNAのrrl3 および rrl4 alleles両者においてG748A 

variantを含むことが示された。しかし基準株(PG45)においてこれらの変異は確認されな

かった。In vitroにおけるM. bovis PG45の変異株でtylosin と tilmicosinの変異ととも

に、rrl3 (U747-G748Ins_CU/GU or A743-U744Ins_UA)のcentral loop of domain IIに塩

基の挿入が確認された。このことから、G748周辺の変異はtylosin and tilmicosinに対す

る感受性の低下に関連することが示された。 

■ 最終責任者  Yutaka Tamura (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

乾乳期の未経産と初産牛および経産牛における血中非エステル型脂肪酸と超低比重リポ

蛋白質濃度の関連性 

■ 要   旨  

乾乳期の血中非エステル型脂肪酸（NEFA）と超低比重リポ蛋白質（VLDL）濃度の産次に

よる関連性を検討した。37 頭の未経産および初産（NP）牛と 24 頭の経産（MU）牛（2〜7

産）において分娩 1〜14日前に血液を採取した。NP 牛では NEFAと VLDL濃度に有意な相関

（r = 0.684）が認められた。特に、VLDL の成分では中性脂肪（TG）との間に 0.658 の有

意な相関が見られた。しかしながら MU牛において、NEFAと VLDLおよび VLDL-TGとの間に

有意な相関が見られなかった（r = -0.028、0.307）。この結果は、NP牛では NEFA由来の

VLDLが肝臓からより多く分泌されることを示唆している。 

■ 最終責任者  Shin Oikawa (First and Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目 妊娠羊の血中レミフェンタニル濃度が胎子／母体濃度比率に及ぼす影響 

■ 要   旨  

麻酔薬のレミフェンタニルは児娩出を伴わない手術や体内治療的帝王切開術で使用さ

れる。レミフェンタニルの投与量調節を行い、胎子／母体（F／M）濃度の設定による麻酔

管理技術への応用を目的として、本研究では妊娠羊を用いて母体レミフェンタニル濃度と

F／Mの関係性を解析した。その結果、母体レミフェンタニル濃度が0.29ng/mLまでは、F／

M比が一定であること、投与終了後に比が上昇する、つまり、母体濃度の減少に対して胎

子濃度の減少が遅いことが示された。 

■ 最終責任者  Kenichi Masui (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

クロースアップ期の未経産および経産牛の血清中非エステル型脂肪酸および超低密

度リポ蛋白質濃度の評価 

■ 要    旨  

乳牛の未経産および経産牛の分娩前の血清中非エステル型脂肪酸（NEFA）および超

低密度リポ蛋白質（VLDL）濃度の関係を明らかにする目的で、分娩前 14日から 1日ま

での NEFA および VLDL を測定した。未経産牛では NEFA と VLDL は正の相関性が認めら

れ、VLDLを構成する中性脂肪（VLDL-TG）と、特に相関性が認められた。一方、経産牛

は NEFA と VLDL、NEFA と VLDL-TG との間に関連性は認められなかった。このことは、

未経産は肝臓での高い NEFA誘導性 VLDLの分泌が存在することを示唆している。 

■ 最終責任者 Shin Oikawa (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

経産豚の卵巣を観察するための経腟法による内視鏡検査技術について 

■ 要     旨  

複雑な構造を持っている豚の卵巣を検査するために、腹腔鏡検査は有益な技術であるが、

全身麻酔を必要とするまで、短期間に繰り返し実施することは難しかった。今回我々は、

全身麻酔なしで卵巣の検査を実施するための基礎技術として経腟法による内視鏡検査を

実施したので報告する。供試豚（経産豚）は、専用のストールに入れ鎮静処置を施した。

外陰部より結腸鏡を腟内に挿入し、腟壁に套管針で穴を開けた。その穴から尿道鏡を腹腔

内部に挿入して、直腸検査により手で保持した卵巣を尿道鏡カメラで映し出し、検査観察

を実施した。本法は豚に対する侵襲性が少なく、繰り返し検査することが可能であること

から、短期間に変化する豚の卵巣の形態を理解する上で有用であることがわかった。 

■ 最終責任者 Minami W Okuyama (First Author) 
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■ 論 文 題 目  

牛マイコプラズマ症における PD-1/PD-L1 結合阻害による両分子発現細胞の増加と IFN-

γ産生増強 

■ 要     旨  

牛のマイコプラズマ感染症において、PD-1/PD-L1 作用によって抗原特異的 T-cell の免

疫枯渇が起こっている可能性が示唆された。その作用を阻害したところ、両分子発現細胞

が増加し、IFN-γ産生量も増加した。免疫反応を抑制する受容体結合過程を標的にするこ

とによって、牛のマイコプラズマ感染症の新たな治療法の確立が可能になるかもしれない。 

■ 最終責任者 Satoru Konnai (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

牛白血病ウイルス重度感染妊娠牛における子宮内感染 

■ 要     旨  

水平感染が主な伝播様式とされる牛白血病ウイルス（BLV)の垂直感染の可能性を検討した。

BLV 重度感染妊娠牛から帝王切開により摘出した新生子牛と臍帯血、胎盤などから母牛と

同一のウイルスが検出された。垂直感染の可能性が示され、今後の BLV対策の改善に役立

つと考えられた。 

■最終責任者 Satoru Konnai (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

乳牛の第四胃変位のエックス線透視による観察 

■ 要     旨  

乳牛の第四胃の変位様式を明らかにするために、12頭の第四胃変位牛をローリングによ

って整腹し、その後の第四胃の変位様式をエックス線透視によって観察した。第四胃の変

位は、第四胃が第二胃、第一胃前房と第一胃腹嚢から形成される空隙から左腹腔へ変位す

る様式（n=7）、頭方へ移動し横隔膜に沿って左方へ変位する様式（n=3）および頭方へ移

動し横隔膜に沿って右方へ変位する様式（n=2）の 3 様式が観察された。この様式の違い

は第一胃の容積との関連によると考えられた。乳牛の第四胃変位の変位様式を観察した初

めての報告である。 

■ 最終責任者 Satoshi Kawamoto (Corresponding Author) 
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１） Plasma Endotoxin Activity in Eastern Grey Kangaroos (Macropus 
giganteus) with Lumpy Jaw Disease. 
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Tsukano K, Asakawa M. 
J. Vet. Med. Sci. 79: 1138-1141. 2017 

２） Plasma lead, silicon and titanium concentrations are much higher in 
Green sea turtle from suburban coast that in those from rural coast in 
Okinawa, Japan.  
Tsukano K, Suzuki K, Noda J, Yanagisawa M, Kameda K, Sera K, Nishi 
Y, Shimamori T, Morimoto Y, Yokota H, Asakawa M.  
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１） Particle-induced X-ray emission analysis of serum trace and major 

elements in cattle with acute coliform mastitis. 
Shimamori T, Noda J, Tsukano K, Sera K, Yokota H, Koiwa M, Suzuki 
T, Suzuki K.  
Jpn. J. Vet. Res. 65: 29-37. 2017. 

２） Effect of Acetate Ringer’s Solution with or without 5% Dextrose 
Intravenously Administered to Diarrheic Calves.  
Tsukano K, Kato S, Sarashina S, Abe I, Ajito T, Ohtsuka H, Suzuki K. 
J. Vet. Med. Sci. 79: 795-800. 2017. 

３） Stress assessment using hair cortisol of kangaroos affected by lumpy jaw 
disease. 
Sotohira Y, Suzuki K, Sano T, Arai C, Asakawa M, Hayashi H. 
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４） Increase in branched chain amino acids due to acidemia in neonatal 
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５） Rehydration and catabolic precentive effects depend on the composition 
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６） Association between the levels of stress markers and the onset of 
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■ 論文題目  

Lumpy Jaw Disease 罹患オオカンガルーの血漿中エンドトキシン活性値 

■ 要  旨  

下顎骨または上顎骨を含む進行性骨髄炎（Lumpy jaw disease、LJD）は有袋類において

重要な疾患である。本研究の目的は、カンガルーにおける LJD の重篤度と血漿エンドトキ

シン活性値との関係を評価することであった。中等度（n=24）、重度の LJD 罹患（n=12）

および健常カンガルー（n=46）から得た血漿をエンドトキシンの汚染のない注射用水で 20

倍希釈し、80℃で 10 分間加熱した。血漿エンドトキシン活性値は、リムルス（LAL）比

濁時間法（KT）を用いて測定した。血漿エンドトキシン活性は、中等度 LJD（0.051±0.012 

EU/ml、P<0.001）および健常（0.057±0.028 EU/ml、P<0.001）よりも重度 LJD カンガルー

で有意に高値を示した（0.199±0.157 EU/ml）。動物園で飼育されている有袋類の LJD の重

篤度と血漿中エンドトキシン活性値は関連性があることが示唆された。 

■最終責任者 Kazuyuki Suzuki (Corresponding Author)
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■ 論 文 題 目  

沖縄郊外の沿岸に生息するアオウミガメの血漿中 Pb, ケイ素およびチタン濃度は地方

の沿岸に生息するウミガメよりも高値である 

■ 要    旨  

本研究の目的は、沖縄の郊外（沖縄本島、n = 8）と地方（八重山島、n = 57）に生息

したウミガメの血漿中の微量元素の濃度を比較することである。粒子誘起 X線分析法によ

り 20 種類の微量および主要元素の検出が可能であった。沖縄郊外に生息している野生の

ウミガメは地方のそれに比べて血漿中 Al、As、Hg 濃度には大きな差は認められなかった

ものの、Pb、Si、Ti濃度が有意に高値であった。これらの結果は、海洋環境の状態を評価

するのに役立つものと思われる。さらに、ウミガメの血漿注微量および主要元素の状態を

モニタリングすることは、本知見によって差が認められた Pb、Si、Ti が人間の活動に関

連するものであり、人間活動による影響に対するバイオモニタリングアプローチとして応

用できる。 

■ 最終責任者 Kazuyuki Suzuki (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

急性大腸菌性乳房炎牛の血清微量および主要元素における粒子励起 X線分析 

■ 要    旨  

急性大腸菌乳房炎（n = 53）罹患ホルスタイン種乳牛の血清中微量および主要元素動態

を粒子励起Ｘ線分析（ＰＩＸＥ）により測定して健常牛（n = 39）と比較した。PIXE法に

より 28元素が検出された。その結果、血清 K、Fe、Znおよび Br濃度に有意差が認められ

たが、残りの 24 元素のそれには有意差は認められなかった。さらに、予後不良の乳牛の

血清 Fe濃度（0.751±0.583µg/ml、n=18）は、予後良好（0.945±0.393µg/ml、n=35、P <0.05）

および健常乳牛（1.458±0.391µg/ml、n=39、P<0.01）よりも有意に低値であった。予後

不良牛を同定するための ROC 曲線によれば、血清 Fe 濃度が 0.82µg/ml 未満が診断カット

オフ値となり得た。本研究により、血清中微量元素、特にＦｅの動態を評価することは、

重度の急性大腸菌性乳房炎牛の有用な予後診断ツールであることを示した。 

■ 最終責任者 Jun Noda (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

5%ブドウ糖配合または非配合酢酸リンゲル液の下痢症子牛に対する有効性 

■ 要    旨  

実験的下痢または自然下痢症例を用いてブドウ糖配合（ARD）または非配合酢酸リンゲ

ル液（AR）の有効性を評価した。9頭の健常子牛に低温ミルク（4℃以下）を 1 日 2 回、2

日間投与して下痢を発症させ、各群 3 頭に 80ml/kg の等張生理食塩水（ISS）、AR または

ARD を無作為に 20ml/kg/hr の投与速度で静脈内投与した。ISS、ARおよび ARD の静脈内投

与は血漿量を増加させるのに安全で効果的であることが示唆された。異化予防効果は、ARD

群でのみで観察された。16 頭の下痢を呈した子牛を各群 8 頭に無作為に 100ml/kg の AR

または ARD を 25ml/kg/hr で静脈内投与したところ、循環血漿量の増加および酸性化の予

防効果が認められたが、ARD 群のみが異化作用を予防した。これらの結果は、5％ブドウ糖

配合酢酸リンゲル液が下痢症子牛を消耗に対して有用であることを示唆している。 

■ 最終責任者 Kenji Tsukano (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

lumpy jaw disease (LJD)罹患カンガルーの被毛中のコルチゾールを用いたストレス評価 

■ 要   旨  

本研究の目的は、血漿および被毛中コルチゾールを用いて lumpy jaw disease (LJD)罹

患カンガルーのストレスを客観的に評価することである。LJD 罹患カンガルーおよび健常

個体より血液および被毛を採取し、血漿および被毛から抽出した溶液中のコルチゾール濃

度を ELISA キットにより測定した。LJD 罹患カンガルーの血漿中コルチゾール濃度はコン

トロールよりも高い傾向があった。LJD 罹患カンガルーの腹側被毛中コルチゾール含有量

はコントロールよりも有意に高い値を示した。以上のことより、LJD に罹患したカンガル

ーのストレスは腹側被毛中コルチゾール含有量を測定することにより評価することがで

きることが示唆される。 

■ 最終責任者 Hideaki Hayashi (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

下痢症新生子牛のアシデミアによる分枝鎖アミノ酸の増加 

■ 要    旨  

本研究の目的は、下痢子牛、特に下痢子牛へのアミノ酸輸液を用いた静脈栄養の評価を

行うため、酸塩基平衡状態と血漿分岐鎖アミノ酸（BCAA）濃度との関係を調調査すること

であった。11.0±5.9日齢のホルスタイン種子牛 34頭を供試した。血液ガス分析に基づい

て下痢の臨床的徴候を示す 34頭中 10頭の子牛において重度の脱水および酸血症が観察さ

れた（重度群：pH：7.04±0.11、塩基過剰（BE）：-17.4±4.5）。同様に 7頭で軽度の脱水

および酸血症が観察された（軽度群：pH：7.29±0.06、BE：0.0±5.2）。他の 17頭の子牛

は脱水または酸血症（pH：7.41±0.02、B-11.2±3.5）を示さなかった。血漿 BCAA濃度は

重症群で有意に高かった。さらに、血液 pHおよび血漿 BCAA濃度（r = -0.41、P <0.05）

は有意な負の相関があった。代謝性アシドーシス子牛では、蛋白代謝が高いために血漿

BCAA 濃度が上昇するため、低濃度の BCAA を含むアミノ酸輸液剤は、負の窒素バランスを

緩徐に補正するため有用である。 

■ 最終責任者 Kenji Tsukano (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

下痢症子牛に対する経口輸液剤の組成に基づいた再水和および異化予防効果 

■ 要    旨  

本研究では、高ナトリウム（CF）または高グルコースおよびグリシン（SL）を有する 2

つの市販経口電解質溶液（OES）および 2 種類のプロトタイプ OES を、再水和および異化

予防の観点から評価した。 CF をベースに調整したプロトタイプ OES は、グルコース量 2

倍（CFG）、またはグルコースとグリシン両者を 2倍（CFGG）に組成・調製した。32頭の下

痢性子牛を無作為各群 8頭 4群に割り当てた。 CF は他の OESと比較して循環血液量の改

善に優れ、異化予防効果は CFGG と SLにおいて優れていた。これらの結果は、ナトリウム、

グルコース、およびグリシンの組成量、およびこれらの比率が脱水を改善、栄養付加の特

徴を決定している。 

■ 最終責任者 Kenji Tsukano (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

飼育下カンガルーにおけるカンガルー病（LJD）発症と各種ストレスマーカーの関連性 

■ 要    旨  

到津の森公園ならびにひびき動物ワールドで飼育されているカンガルー38頭（健常群；

13頭、LJD群；25 頭）を対象に血清中コルチゾール濃度、酸化ストレス値（d-ROMs）およ

び抗酸化力（BAP）の比較を行った。さらに唾液中コルチゾール濃度の測定も併せて行っ

た。酸化ストレス値ならびに血清中コルチゾール農道は LJD 群で優位に高値を示したが、

その他の値は両群間に有意な差は認められなかった。LJD に罹患することでストレス関連

マーカーの値に変化は認められるものの、比較的大きな個体差が存在することを明らかに

することができた。 

■ 最終責任者 Tadashi Sano (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

飼育下カンガルーにおけるカンガルー病（LJD）発症と各種ストレスマーカーの関連性 

■ 要    旨  

到津の森公園ならびにひびき動物ワールドで飼育されているカンガルー38頭（健常群；

13頭、LJD群；25頭）を対象に血清中コルチゾール濃度、酸化ストレス値（d-ROMs）およ

び抗酸化力（BAP）の比較を行った。さらに唾液中コルチゾール濃度の測定も併せて行っ

た。酸化ストレス値ならびに血清中コルチゾール農道は LJD 群で優位に高値を示したが、

その他の値は両群間に有意な差は認められなかった。LJD に罹患することでストレス関連

マーカーの値に変化は認められるものの、比較的大きな個体差が存在することを明らかに

することができた。 

■ 最終責任者 Tadashi Sano (Corresponding Author) 
 

 

    獣医麻酔学 

 

           Kazuto Yamashita 
           Professor 
 

教授  山下  和人  
 

 

      Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 
１）Plethysmography variability index for prediction of fluid responsiveness 

during graded haemorrhage and transfusion in sevoflurane-anaesthetized 
mechanically ventilated dogs. 

  Endo Y, Kawase K, Miyasho T, Sano T, Yamashita K, Muir WW.  
  Vet. Anaesth. Analg. 44: 1303-1312. 2017. 
２）Stroke volume variation (SVV) and pulse pressure variation (PPV) as 

indicators of fluid responsiveness in sevoflurane anesthetized 
mechanically ventilated euvolemic dogs. 

  Endo Y, Tamura J, Ishizuka T, Itami T, Hanazono K, Miyoshi K, Sano T, 
Yamashita K, Muir WW. 

  J. Vet. Med. Sci. 79: 1437-1445. 2017. 
３）Anesthetic management of an Indo-pacific bottkenose dolphin (Tursiops 

aduncus) requiring surgical debridment of a tail abscess. 
  Tamura J, Yanagisawa M, Endo Y, Ueda K, Koga H, Izumisawa Y, 

Yamashita K. 
  J. Zoo Wildl. Med. 48: 200-203. 2017. 
４）Interaction between maropitant and carprofen on sparing of the minimum 

alveolar concentration for blunting adrenergic response (MAC-BAR) of 
sevoflurane in dogs. 

  Fukui S, Ooyama N, Tamura J, Umar MA, Ishizuka T, Itami T, Miyoshi 
K, Sano T, Yamashita K. 

  J. Vet. Med. Sci. 79: 502-508. 2017.  
 
 

−　　−187

色トビラ



      Ⅱ．その他＜Others＞ 
１）A transvaginal endoscopy-based technique for performing ovarian 

examinations in sows. 
  Okuyama MW, Sugiura T, Moriyoshi M, Yamashita K, Tamura J, 

Katagiri S. 
  J. Reprod. Dev. 63: 617-622. 2017. 
２）Association between preoperative characteristics and risk of 

anaesthesia-related death in dogs in small-animal referral hospitals in 
Japan. 

  Itami T, Aida H, Asakawa M, Fujii Y, Iizuka T, Imai A, Iseri T, Ishizuka T, 
Kakishima K, Kamata M, Miyabe-Nishiwaki T, Nagahama S, Naganobu 
K, Nishimura R, Okano S, Sano T, Yamashita K, Yamaya Y, Yanagawa 
M. 

  Vet. Anaesth. Analg. 44: 461-472. 2017. 
３） Comparison between indocyanine green angiography and fluorescein 

angiography in normal cats. 
  Hayashi M, Maehara S, Ito Y, Yamashita K, Kubo A, Nakade T. 
  Vet. Ophthalmol. 20: 310-315. 2017. 

 
 
 
 
 
 
 

−　　−188



      Ⅱ．その他＜Others＞ 
１）A transvaginal endoscopy-based technique for performing ovarian 

examinations in sows. 
  Okuyama MW, Sugiura T, Moriyoshi M, Yamashita K, Tamura J, 

Katagiri S. 
  J. Reprod. Dev. 63: 617-622. 2017. 
２）Association between preoperative characteristics and risk of 

anaesthesia-related death in dogs in small-animal referral hospitals in 
Japan. 

  Itami T, Aida H, Asakawa M, Fujii Y, Iizuka T, Imai A, Iseri T, Ishizuka T, 
Kakishima K, Kamata M, Miyabe-Nishiwaki T, Nagahama S, Naganobu 
K, Nishimura R, Okano S, Sano T, Yamashita K, Yamaya Y, Yanagawa 
M. 

  Vet. Anaesth. Analg. 44: 461-472. 2017. 
３） Comparison between indocyanine green angiography and fluorescein 

angiography in normal cats. 
  Hayashi M, Maehara S, Ito Y, Yamashita K, Kubo A, Nakade T. 
  Vet. Ophthalmol. 20: 310-315. 2017. 

 
 
 
 
 
 
 

 

■ 論 文 題 目  

セボフルラン麻酔下で調節呼吸した犬において段階的に脱血および返血した際の非侵

襲的輸液反応性指標としての脈波変動指標の評価 

■ 要    旨  

犬における非侵襲的な動的輸液反応性指標としての脈波変動指標（PVI）を侵襲的な動

的輸液反応性指標の脈波変動率（PPV）および一回拍出量変動率（SVV）と比較し、PVI

の有用性を実験的に評価した。健康なビーグル犬 6 頭をセボフルラン麻酔して調節呼吸

で呼吸管理し、静脈血液を 5mL/kgずつ段階的に 30mL/kg まで脱血し、その後 5mL/kgず

つ段階的に返血した。この間の PVI、PPV、および SVV の変化を ROC 解析および

Bland-Altman 解析で比較した。PVI は輸液反応性指標として PPV とほぼ同等の中等度の

精度を示し、輸液反応性を判断するカットオフ値は PVI＞12％であった。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

セボフルラン麻酔下で調節呼吸した正常血液量の犬における輸液反応性指標としての

一回拍出量変動率（SVV）および脈波変動率（PPV）の評価 

■ 要    旨  

犬における侵襲的な動的輸液反応性指標としての脈波変動率（PPV）および一回拍出量

変動率（SVV）の有用性を実験的に評価した。健康なビーグル犬 6 頭をセボフルラン麻酔

して調節呼吸で呼吸管理し、過剰輸液によって中心静脈圧（CVP）を段階的に増加させ、

PPV および SVV の変化を ROC 解析で比較した。SVV および PPV の変化は過剰輸液を反映し

ており、輸液反応性を判断するカットオフ値は SVV＞11％および PPV＞7％であった。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 

−　　−190



 

 

 

 

 

■ 論 文 題 目  

セボフルラン麻酔下で調節呼吸した正常血液量の犬における輸液反応性指標としての

一回拍出量変動率（SVV）および脈波変動率（PPV）の評価 

■ 要    旨  

犬における侵襲的な動的輸液反応性指標としての脈波変動率（PPV）および一回拍出量

変動率（SVV）の有用性を実験的に評価した。健康なビーグル犬 6 頭をセボフルラン麻酔

して調節呼吸で呼吸管理し、過剰輸液によって中心静脈圧（CVP）を段階的に増加させ、

PPV および SVV の変化を ROC 解析で比較した。SVV および PPV の変化は過剰輸液を反映し

ており、輸液反応性を判断するカットオフ値は SVV＞11％および PPV＞7％であった。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 

 

 

■ 論 文 題 目  

尾部膿瘍の外科的鮮創を目的としたミナミバンドウイルカの全身麻酔 

■ 要    旨  

尾部に皮下膿瘍を発症したミナミバンドウイルカ（雌，14歳，体長 239cm，体重 160kg）

を 6ヶ月間隔で二度全身麻酔し、外科的鮮創を実施した。麻酔前投薬としてミダゾラム

およびブトルファノールを筋肉内投与し、プロポフォールを静脈内投与して麻酔導入し

た。麻酔導入後，経口的に気管挿管し、酸素-セボフルラン吸入麻酔で麻酔維持した。

麻酔回復期には、ドキサプラム投与後に自発呼吸が回復し、最初の外科手術ではセボフ

ルラン吸入停止後 85 分目、二回目の外科手術では 53分目に気管チューブを抜管した。

イルカの全身麻酔では、陸生乳類と比較して麻酔回復期の調節呼吸からの離脱と自発呼

吸への移行が困難であった。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

犬のセボフルラン minimum alveolar concentration for blunting adrenergic 

response (MAC-BAR) の減少効果におけるマロピタントとカルプロフェンの相互作用 

■ 要    旨  

ニューロキニン 1（NK1）受容体拮抗によって制吐作用と鎮痛作用を発揮するマロピ

タントとシクロオキシゲナーゼ-2（COX-2）阻害によって消炎解熱鎮痛作用を発揮する

非ステロイド系抗炎症薬のカルプロフェンの犬における鎮痛効果の相互作用をセボフ

ルラン MAC−BAR を指標にビーグル犬 6 頭を用いて実験的に検討した。セボフルラン

MAC-BARは、生理食塩液を投与した対照群で 3.37±0.56 %、マロピタント 1mg/kg 皮下

投与群で 2.88±0.73 %、カルプロフェン 4mg/kg皮下投与群で 2.96±0.38 %、およびマ

ロピタント 1mg/kg-カルプロフェン 4mg/kg併用皮下投与群で 2.81± 0.51 %であった。

セボフルラン MAC-BAR はマロピタントまたはカルプロフェンの単独投与で有意に減少

したが、マロピタントとカルプロフェンの併用では相加作用は認められなかった。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

犬のセボフルラン minimum alveolar concentration for blunting adrenergic 

response (MAC-BAR) の減少効果におけるマロピタントとカルプロフェンの相互作用 

■ 要    旨  

ニューロキニン 1（NK1）受容体拮抗によって制吐作用と鎮痛作用を発揮するマロピ

タントとシクロオキシゲナーゼ-2（COX-2）阻害によって消炎解熱鎮痛作用を発揮する

非ステロイド系抗炎症薬のカルプロフェンの犬における鎮痛効果の相互作用をセボフ

ルラン MAC−BAR を指標にビーグル犬 6 頭を用いて実験的に検討した。セボフルラン

MAC-BARは、生理食塩液を投与した対照群で 3.37±0.56 %、マロピタント 1mg/kg 皮下

投与群で 2.88±0.73 %、カルプロフェン 4mg/kg皮下投与群で 2.96±0.38 %、およびマ

ロピタント 1mg/kg-カルプロフェン 4mg/kg併用皮下投与群で 2.81± 0.51 %であった。

セボフルラン MAC-BAR はマロピタントまたはカルプロフェンの単独投与で有意に減少

したが、マロピタントとカルプロフェンの併用では相加作用は認められなかった。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 

 
 

■ 論 文 題 目  

雌豚の卵巣検査のための経膣内視鏡検査法 

■ 要    旨  

腹腔鏡による豚の卵巣検査は有用な方法であるが、全身麻酔が必要であり、反復検

査は困難である。本研究では、全身麻酔の必要ない経膣内視鏡による豚の卵巣検査法

を検討した。雌豚を鎮静後、膣壁をトロカーで穿孔して、時計周りに 2:00と 3:00ま

たは 9:00 と 10:00 の間に配置した。これらのトロカーを通して内視鏡を腹腔内に挿

入し、直腸から卵巣を触知し、卵巣を内視鏡に近づけて観察した。 

■ 最終責任者 Seiji Katagiri (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

日本の動物二次診療施設における犬の周術期麻酔関連偶発死亡例の発生状況 

■ 要    旨  

日本の動物二次診療施設における犬の周術期麻酔関連偶発死亡例の発生状況を調査

した。2010年 4月 1 日から 2011 年 3月 31日に 18施設で実施された犬の全身麻酔例

4,323例を調査対象とした。全体の麻酔関連偶発死亡発生率は 0.65％であった。その

うち 75％は罹患疾患に関連して死亡し、多くが術後に死亡していた。 

■ 最終責任者 Takaharu Itami (Corresponding Author) 

−　　−194



 

■ 論 文 題 目  

日本の動物二次診療施設における犬の周術期麻酔関連偶発死亡例の発生状況 

■ 要    旨  

日本の動物二次診療施設における犬の周術期麻酔関連偶発死亡例の発生状況を調査

した。2010年 4月 1 日から 2011年 3月 31日に 18施設で実施された犬の全身麻酔例

4,323例を調査対象とした。全体の麻酔関連偶発死亡発生率は 0.65％であった。その

うち 75％は罹患疾患に関連して死亡し、多くが術後に死亡していた。 

■ 最終責任者 Takaharu Itami (Corresponding Author) 

 

 

 

■ 論 文 題 目  

正常猫のインドシニアングリーン血管造影とフルオレセイン血管造影の比較 

■ 要    旨  

猫の眼底血管造影検査におけるインドシニアングリーン（ICG）の有用性を検討する

ために従来のフルオレセイン（FLUO）と比較した。FLUO では網膜血管のみを造影す

るのに対し、ICGでは脈絡膜血管を造影できた。FLUO 造影と ICG造影を組み合わせる

ことで、猫の脈絡膜疾患の診断精度を高めることができる。 

■ 最終責任者 Seiya Maehara (Corresponding Author) 
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             Kenjirou Miyoshi 
            Lecturer 
 

講師  三好健二郎  
 

 

      Ⅰ．筆頭または責任著者 ＜First or Corresponding Author＞ 
       
      Ⅱ．その他＜Others＞ 

１）Stroke volume variation (SVV) and pulse pressure variation (PPV) as 
indicators of fluid responsiveness in sevoflurane anesthetized 
mechanically ventilated euvolemic dogs. 
Endo Y, Tamura J, Ishizuka T, Itami T, Hanazono K, Miyoshi K, Sano T, 
Yamashita K, Muir WW. 
J. Vet. Med. Sci. 79:1437-1445. 2017. 

２）Interaction between maropitant and carprofen on sparing of the minimum 
alveolar concentration for blunting adrenergic response (MAC-BAR) of 
sevoflurane in dogs. 
Fukui S, Ooyama N, Tamura J, Umar MA, Ishizuka T, Itami T, Miyoshi 
K, Sano T, Yamashita K. 
J. Vet. Med. Sci. 79:502-508. 2017.  
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■ 論 文 題 目  

セボフルラン麻酔下で調節呼吸した正常血液量の犬における輸液反応性指標としての

一回拍出量変動率（SVV）および脈波変動率（PPV）の評価 

■ 要    旨  

犬における侵襲的な動的輸液反応性指標としての脈波変動率（PPV）および一回拍出量

変動率（SVV）の有用性を実験的に評価した。健康なビーグル犬 6 頭をセボフルラン麻酔

して調節呼吸で呼吸管理し、過剰輸液によって中心静脈圧（CVP）を段階的に増加させ、

PPV および SVV の変化を ROC 解析で比較した。SVV および PPV の変化は過剰輸液を反映し

ており、輸液反応性を判断するカットオフ値は SVV＞11％および PPV＞7％であった。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

犬のセボフルラン minimum alveolar concentration for blunting adrenergic 

response (MAC-BAR) の減少効果におけるマロピタントとカルプロフェンの相互作用 

■ 要    旨  

ニューロキニン 1（NK1）受容体拮抗によって制吐作用と鎮痛作用を発揮するマロピタ

ントとシクロオキシゲナーゼ-2（COX-2）阻害によって消炎解熱鎮痛作用を発揮する非ス

テロイド系抗炎症薬のカルプロフェンの犬における鎮痛効果の相互作用をセボフルラン

MAC−BARを指標にビーグル犬 6頭を用いて実験的に検討した。セボフルラン MAC-BARは、

生理食塩液を投与した対照群で 3.37±0.56 %、マロピタント 1mg/kg 皮下投与群で

2.88±0.73 %、カルプロフェン 4mg/kg 皮下投与群で 2.96±0.38 %、およびマロピタン

ト 1mg/kg-カルプロフェン 4mg/kg併用皮下投与群で 2.81± 0.51 %であった。セボフル

ラン MAC-BARはマロピタントまたはカルプロフェンの単独投与で有意に減少したが、マ

ロピタントとカルプロフェンの併用では相加作用は認められなかった。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

犬のセボフルラン minimum alveolar concentration for blunting adrenergic 

response (MAC-BAR) の減少効果におけるマロピタントとカルプロフェンの相互作用 

■ 要    旨  

ニューロキニン 1（NK1）受容体拮抗によって制吐作用と鎮痛作用を発揮するマロピタ

ントとシクロオキシゲナーゼ-2（COX-2）阻害によって消炎解熱鎮痛作用を発揮する非ス

テロイド系抗炎症薬のカルプロフェンの犬における鎮痛効果の相互作用をセボフルラン

MAC−BARを指標にビーグル犬 6頭を用いて実験的に検討した。セボフルラン MAC-BARは、

生理食塩液を投与した対照群で 3.37±0.56 %、マロピタント 1mg/kg 皮下投与群で

2.88±0.73 %、カルプロフェン 4mg/kg 皮下投与群で 2.96±0.38 %、およびマロピタン

ト 1mg/kg-カルプロフェン 4mg/kg併用皮下投与群で 2.81± 0.51 %であった。セボフル

ラン MAC-BARはマロピタントまたはカルプロフェンの単独投与で有意に減少したが、マ

ロピタントとカルプロフェンの併用では相加作用は認められなかった。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

正常猫におけるインドシアニングリーン蛍光眼底造影とフルオレセイン蛍光眼底造影

の造影像の比較 

■ 要   旨  

正常猫において、インドシアニングリーン蛍光眼底造影とフルオレセイン蛍光眼底造影

の造影像を比較した。フルオレセイン蛍光眼底造影では網膜血管のみが描出されたのに対

し、インドシアニングリーン蛍光眼底造影では脈絡膜血管の描出が可能であった。これら

の蛍光眼底造影を組み合わせて検査することは、猫の網脈絡膜疾患の病態把握に有用であ

ると考えられた。 

■ 最終責任者  Seiya Maehara（Corresponding author） 
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■ 論 文 題 目  

ラット心臓線維芽細胞および左心室におけるアルドステロン受容体阻害薬(エプレレノ

ン)を用いたイソプロテレノール誘発コラーゲン I産生の抑制 

■ 要     旨  

交感神経 β 受容体はミネラルコルチコイド受容体を介してコラーゲン I の産生を調節

していることが示唆されているが、アルドステロン受容体阻害薬(エプレレノン)が交感神

経β受容体刺激によるコラーゲン I産生および心臓線維化を抑制する機序は不明である。

心臓線維芽細胞ではアルドステロン誘導酵素(CYP11-B2)の発現を確認できなかったが、グ

ルココルチコイド誘導酵素(11β-HSD1)の mRNA/蛋白発現を確認した。交感神経 β 受容体

作動薬(イソプロテレノール)の生体投与では左心室の線維化が認められ、コラーゲン Iと

11β-HSD1 の発現も増加していたが、エプレレノンはこれらの作用を抑制した。ラット心

臓線維芽細胞において、イソプロテレノールはコラーゲン Iおよび 11β-HSD1 の産生を誘

導したが、エプレレノンならびに ERK阻害薬はこれらの作用を抑制した。これらのことか

らラット心臓線維芽細胞には 11β-HSD1 が発現しており、エプレレノンは交感神経 β 受

容体刺激による11β-HSD1を抑制することでコラーゲン Iの産生および心臓線維化を抑制

することが示唆された。 

■ 最終責任者 Yasutomo Hori (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

猫リンパ腫由来細胞株の matrix metalloproteinase-9産生における血清アミロイド A

の影響 

■ 要   旨  

血中血清アミロイド A（SAA）濃度と matrix metalloproteinase-9 (MMP-9)濃度は、リ

ンパ腫に罹患した猫においてしばしば増加している。SAA と MMP-9 はともにリンパ腫の

増悪因子であることが知られているが、本研究では両者の関連性について猫リンパ腫由

来細胞株を用いて検討した。猫リンパ腫由来細胞株の培養液中に組み替え猫 SAA を添加

すると、一部の株では MMP-9 の遺伝子産生およびタンパク産生が濃度依存的に増加する

ことが明らかとなった。また、リンパ腫由来細胞株の浸潤性も増加させることがわかっ

た。本研究の結果より、SAAは一部のリンパ腫において、MMP-9の産生を促進することで

病態の進行や増悪に関与していると考えられる。 

■ 最終責任者  Takashi Tamamoto (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

膵炎に罹患した犬における重症度の評価と C 反応生蛋白および各種生化学指標の変

化 

■ 要   旨  

膵炎は犬において一般的な疾患であり、その致死率は依然として高い。しかし、エ

ビデンスに基づいた予後因子に関する情報はほとんどない。今回、犬の膵炎診断時に

おける予後指標として CRP の経時的測定の有用性を検討した。入院３日目と４日目の

CRP の値が生存群と死亡群で有意に異なっていた。これらに注意することで、膵炎の

予後予測が可能になると考えられる。 

■ 最終責任者  Koichi Ohno (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

膵炎に罹患した犬における重症度の評価と C 反応生蛋白および各種生化学指標の変

化 

■ 要   旨  

膵炎は犬において一般的な疾患であり、その致死率は依然として高い。しかし、エ

ビデンスに基づいた予後因子に関する情報はほとんどない。今回、犬の膵炎診断時に

おける予後指標として CRP の経時的測定の有用性を検討した。入院３日目と４日目の

CRP の値が生存群と死亡群で有意に異なっていた。これらに注意することで、膵炎の

予後予測が可能になると考えられる。 

■ 最終責任者  Koichi Ohno (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目 IL-7およびプロカルシトニンは急性胆管炎の重症度の総合評価における

有用なバイオマーカーである 

■ 要     旨  

胆道感染症(BTI)、特に医療関連胆管炎の発生率は増加している。しかし、急性胆管炎の

バイオマーカーに関する報告は少ないため、いくつかのバイオマーカーを網羅的に探索し

た。61症例の急性胆管炎患者において、11種のサイトカイン、6種のケモカインおよびプ

ロカルシトニン(PCT)およびエンドトキシンアクティブアッセイ(EAA)値を測定した。28日

死亡率は 9.8％であった。ほとんどのサイトカインおよびケモカインレベルは互いに有意

に相関していた。低 IL-7レベルは血液培養陽性を予測することが見出された。低 IL-7レ

ベルはまた DICも予測することが判明した。IL-7レベルが低く、PCTレベルが高いことが

重度の胆管炎の予後因子であることが判明した。IL-7レベル≤6.0および PCTレベル>0.5

であった患者群における 28日死亡率は 18.2％であり、それは他の群より有意に高かった。

IL-7と PCT との併用は重度の急性胆管炎の評価に有用であり、これらの結果は、重度の急

性胆管炎が免疫抑制性変化によって影響されることを示唆した。 

■ 最終責任者 Itaru Endo (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目 ハプトグロビンは急性重症熱傷モデルラットにおいて炎症性サイトカイ

ン IFN-γを減少させ、凝固形成を促進させる 

■ 要     旨  

ハプトグロビンは溶血性疾患患者の尿や血流から遊離ヘモグロビンを除去することによっ

て腎保護機能を発揮する。最近の研究でハプトグロビンと炎症との関係が解明された。凝固障

害は血管内皮損傷を特徴とする全身性炎症によって誘導される。我々はハプトグロビンがラッ

ト火傷モデルを用いて抗炎症効果を有し、凝固亢進に影響を及ぼすと仮定した。麻酔下で 6

週齢ラット(30匹)の背部皮膚表面に 30％以上の全層熱傷を施した。全てのラットにハプトグ

ロビン(Hpt)または生理食塩水(NS)を腹腔内注射した。ラットを 1)対照群(NS 20mL/kg)、2)低

濃度 Hpt 群、L-Hpt(Hpt 4mL(80U)/kg+NS 16mL/kg)、3)高濃度 Hpt群、H-Hpt(Hpt 20mL(400U)/kg)

の 3群に分けた。6 時間後(N=5)および 24時間後(N=5)に麻酔下で放血殺した。炎症性および

抗炎症性サイトカインを測定し、全血粘弾性試験をトロンボエストロメトリー(ROTEM)を用い

て行った。ハプトグロビンは損傷 24時間後に遊離ヘモグロビンを有意に減少させ、H-Hpt群

では血尿の改善が確認された。トロンビン-アンチトロンビン複合体およびプラスミン-α2プ

ラスミン阻害複合体には差異はなかった。ハプトグロビンは H-Hpt群で IFN-γを減少させる

傾向にあった。L-Hpt 群の ROTEM 所見では対照群よりも有意な凝固硬度の上昇と最大凝固形成

速度までの時間の短縮を示した。ハプトグロビンは INF-γを減少させ、重度火傷の急性期に

おける凝固形成の速度を加速する。 

■ 最終責任者 Hiroyuki Koami (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目 ハプトグロビンは急性重症熱傷モデルラットにおいて炎症性サイトカイ

ン IFN-γを減少させ、凝固形成を促進させる 

■ 要     旨  

ハプトグロビンは溶血性疾患患者の尿や血流から遊離ヘモグロビンを除去することによっ

て腎保護機能を発揮する。最近の研究でハプトグロビンと炎症との関係が解明された。凝固障

害は血管内皮損傷を特徴とする全身性炎症によって誘導される。我々はハプトグロビンがラッ

ト火傷モデルを用いて抗炎症効果を有し、凝固亢進に影響を及ぼすと仮定した。麻酔下で 6

週齢ラット(30匹)の背部皮膚表面に 30％以上の全層熱傷を施した。全てのラットにハプトグ

ロビン(Hpt)または生理食塩水(NS)を腹腔内注射した。ラットを 1)対照群(NS 20mL/kg)、2)低

濃度 Hpt 群、L-Hpt(Hpt 4mL(80U)/kg+NS 16mL/kg)、3)高濃度 Hpt群、H-Hpt(Hpt 20mL(400U)/kg)

の 3群に分けた。6 時間後(N=5)および 24時間後(N=5)に麻酔下で放血殺した。炎症性および

抗炎症性サイトカインを測定し、全血粘弾性試験をトロンボエストロメトリー(ROTEM)を用い

て行った。ハプトグロビンは損傷 24時間後に遊離ヘモグロビンを有意に減少させ、H-Hpt群

では血尿の改善が確認された。トロンビン-アンチトロンビン複合体およびプラスミン-α2プ

ラスミン阻害複合体には差異はなかった。ハプトグロビンは H-Hpt群で IFN-γを減少させる

傾向にあった。L-Hpt 群の ROTEM 所見では対照群よりも有意な凝固硬度の上昇と最大凝固形成

速度までの時間の短縮を示した。ハプトグロビンは INF-γを減少させ、重度火傷の急性期に

おける凝固形成の速度を加速する。 

■ 最終責任者 Hiroyuki Koami (Corresponding Author) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

■ 論 文 題 目 α-リポ酸誘導体 DHLHZn：in vivo での急性肺傷害のための新しい治療薬 

■ 要     旨  

α-リポ酸(ALA)誘導体であるジヒドロリポ酸ヒスチジン酸亜鉛複合体(DHLHZn)の急性

肺傷害(ALI)に対する抗炎症効果を実証し、その作用機序を調べるために動物実験を行っ

た。ラットを対照群(n=17)、DHLHZn(-)群(n=11、ALIモデルラット)および DHLHZn(+)群

(n=12、DHLHZnで処理された ALIモデルラット)の 3群に分けた。リポ多糖類(LPS、10mg/kg)

を DHLHZn(-)群および DHLHZn(+)群に気管内投与した。DHLHZn(+)群では LPS投与 2時間前

に DHLHZn(100mg/kg)を腹腔内投与した。LPS投与 4時間後に気管支肺胞洗浄液(BALF)およ

び肺組織を採取した。結果は Mann-Whitney U検定を用いて分析した。BALFの全細胞数、

好中球およびリンパ球数、種々の炎症性サイトカインレベルおよび NF-κB p65濃度は

DHLHZn(+)群で DHLHZn(-)群より有意に低かった(p<0.05)。ALI病理スコアは DHLHZn(+)群

で DHLHZn(-)群より有意に低かった(p<0.001)。ALI に対する DHLHZnの抗炎症効果は、BALF

および組織病理学的所見によって実証された。DHLHZn の作用機序は、NF-κB シグナル伝

達経路の阻害によるものと考えられた。したがって、DHLHZnは ALIの新しい予防剤であ

ることが示唆された。 

■ 最終責任者 Hiroya Takeuchi (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目 ポリミキシン B固定化繊維カラムで処置した敗血症性ショックを有する

新生児における尿中 IL-6 の評価 

■ 要     旨  

現在でも新生児敗血症は世界中の罹患率および死亡率に大きく影響を与えている。敗

血症は IL-6 などの炎症性メディエーターの産生と放出による SIRS に随伴する。最近、

新生児においても敗血症性ショックに対するPMX-DHPの臨床的有効性が報告されている。

そこで我々は敗血症性ショックを発症した超低体重児(ELBWI)における PMX-DHP を評価

し、尿 IL-6(uIL-6)と血清 IL-6(sIL-6)の相関性を分析した。2 人の ELBWI に SIRS に伴う

敗血症ショックの治療のために PMX-DHP を 24 時間以内に施行した。PMX-DHP の前後に

uIL-6 と sIL-6 を測定し、uIL-6 はクレアチニン(Cr)濃度で標準化した。uIL-6/mgCr と

sIL-6 との間に強い正の相関が見られた(0.98、P<0.01)。両患者ともに PMX-DHP で著明な

臨床的改善がみられ、神経学的および呼吸的値はほぼ正常範囲内にあった。新生児にお

ける敗血症性ショックに対する PMX-DHP の有効性は uIL-6 を用いて判断することができ

た。uIL-6 の経時的評価と 2 人の患者が合併症なしに生存したことを考慮すると、PMX-DHP

は敗血症性ショックに有効であると考える。uIL-6 が採血を必要とせずに測定することが

できることから、PMX-DHP で処置した敗血症性ショックを有する ELBWI に有用であると考

える。 

■ 最終責任者 Naoto Nishizaki (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目 ポリミキシン B固定化繊維カラムで処置した敗血症性ショックを有する

新生児における尿中 IL-6 の評価 

■ 要     旨  

現在でも新生児敗血症は世界中の罹患率および死亡率に大きく影響を与えている。敗

血症は IL-6 などの炎症性メディエーターの産生と放出による SIRS に随伴する。最近、

新生児においても敗血症性ショックに対するPMX-DHPの臨床的有効性が報告されている。

そこで我々は敗血症性ショックを発症した超低体重児(ELBWI)における PMX-DHP を評価

し、尿 IL-6(uIL-6)と血清 IL-6(sIL-6)の相関性を分析した。2 人の ELBWI に SIRS に伴う

敗血症ショックの治療のために PMX-DHP を 24 時間以内に施行した。PMX-DHP の前後に

uIL-6 と sIL-6 を測定し、uIL-6 はクレアチニン(Cr)濃度で標準化した。uIL-6/mgCr と

sIL-6 との間に強い正の相関が見られた(0.98、P<0.01)。両患者ともに PMX-DHP で著明な

臨床的改善がみられ、神経学的および呼吸的値はほぼ正常範囲内にあった。新生児にお

ける敗血症性ショックに対する PMX-DHP の有効性は uIL-6 を用いて判断することができ

た。uIL-6 の経時的評価と 2 人の患者が合併症なしに生存したことを考慮すると、PMX-DHP

は敗血症性ショックに有効であると考える。uIL-6 が採血を必要とせずに測定することが

できることから、PMX-DHP で処置した敗血症性ショックを有する ELBWI に有用であると考

える。 

■ 最終責任者 Naoto Nishizaki (Corresponding Author) 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

■ 論 文 題 目 セボフルラン麻酔下で機械的人工呼吸されたイヌにおける段階的失血

および輸血中の輸液反応性予測のための脈波変動指数 

■ 要     旨  
低血圧症のイヌにおける輸液応答性の非侵襲的指標としての脈波変動指数(PVI)の精度を

調べることを目的とした。最小肺胞濃度の 1.3倍でセボフルラン麻酔した 6 匹の健康成ビー

グル犬を使用した。臭化ベクロニウムで神経筋遮断し、機械的換気された。平均動脈圧(MAP)、

中心静脈圧(CVP)、肺動脈心拍出量(TPTDCO)、心拍出量(SV)、灌流指数(PI)、脈圧変動(PPV)、

心拍出量変動(SVV)および PVIの心肺変量は 6段階の血液吸引と 6段階の血液注入(5mL/kgの

増減)で測定した。失血は PPV および PVIの有意な増加をもたらし、MAP、CVP、TPTDCO、SV

および PIの有意な減少をもたらした。輸血は MAP、CVP、TPTDCO、SV および PIの有意な増

加をもたらし、PPV および PVIの有意な減少をもたらした。PPVおよび PVIは、輸液反応性

を同定するそれぞれの閾値 PPV≧16％(感度 71％、特異度 82％)および PVI≧12％(感度 78％、

特異度 72％)で関連相関を示した(p<0.001、r2=0.62)。SVV は変化しなかった。PVI の非侵襲

的測定はセボフルラン麻酔下の機械的換気された犬の PPVを中程度の精度で輸液反応性を予

測した。輸液応答性を識別するための暫定的な閾値は PPVが 16％以上であり、PVI が 12％以

上であった。犬のこれらの閾値を確認するために臨床試験が必要である。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

モチリンはゼブラフィッシュ消化管運動を調節しているか？摘出標本を用いての検討

■ 要   旨  

ゼブラフィッシュで遺伝子レベルで存在が認められているモチリン様物質（17 アミノ

酸ペプチド）の作用を種々の脊椎動物の消化管で検討した。モチリン様物質はモチリン

が活性を示すウサギ十二指腸、ニワトリ回腸を収縮させたが、モチリンが収縮を誘起し

ないマウス腸管では収縮は認められなかった。ゼブラフィッシュ腸管はモチリン様物質

の高濃度(1-10μM)で収縮を誘起した。この時、同様な濃度のモチリンでも収縮が誘起さ

れたが、いずれの物質による収縮も極めて弱かった。ゼブラフィッシュ腸管にはモチリ

ン受容体 mRNA が存在していたが発現レベルは低かった。モチリン受容体発現細胞におい

てモチリン様物質は 3-100nM で興奮を誘起した。結論として、ゼブラフィッシュにはモ

チリンシステムが存在するものの受容体発現量が低値であることからその消化管運動調

節系としての意義は低いと考えられた。 

■ 最終責任者 Takio Kitazawa (First and Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目 NPY1受容体介した neuropeptide Y(NPY)のマウス心房筋収縮抑制作用 

■ 要   旨  

NPY の心筋収縮に与える影響には動物種差が認められる。これまでマウス心房におけ

る NPY の作用は検討されていなかったので今回検討を行った。NPY はマウス心房筋の自

発収縮（収縮力、頻度）を抑制した。この抑制は心収縮力の抑制（変力作用）で著明で

あった。陰性変力作用は、アトロピンでは抑制されず、百日咳毒素処理で消失したこと

から、Giタンパク質が関与する反応であることがわかった。NPY1受容体の作動薬により

NPY と同様な抑制作用が認められた。また、心房筋では NPY1mRNAの発現レベルが最も高

かった。以上のことから、マウス心房で NPYは NPY1 受容体を興奮させ、陰性の変力作用

および変時作用を起こすことが明らかになった。 

■ 最終責任者 Takio Kitazawa (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

ニワトリはグレリンの消化管機能（運動）に対する影響を調べる上でユニークな動物

種である。 

■ 要   旨   

グレリンは多くの脊椎動物の胃粘膜から分離精製されるペプチドホルモンで 3 位のア

ミノ酸（一般的にはセリン）が脂肪酸修飾を受けているのが特徴である。この物質の消

化管収縮に与える影響には動物種差が著明である。すなわち、魚類や両生類では胃腸管

収縮はグレリンによって全く影響を受けないが、鳥類と哺乳類では電気刺激誘発性収縮

がグレリンにより増強される。加えてニワトリでは非刺激胃腸管標本がグレリンにより

濃度依存性の収縮を誘起し、この反応には平滑筋性のグレリン受容体の関与が知られて

いる。このような非刺激標本でのグレリン誘発性収縮および平滑筋性グレリン受容体は

これまでニワトリでしか存在が認められていない。このことは、ニワトリがグレリンの

消化管収縮機能を検討するうえで極めて興味ある動物であることを示している。 

■ 最終責任者  Takio Kitazawa (First and Corresponding Author) 
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 ■ 論 文 題 目  

ゼブラフィッシュ稚魚におけるデキサメサゾン誘発性肝肥大と線維症 

■ 要   旨  

肝肥大と脂肪肝を特徴とする肝・胆道疾患は養殖魚における疾患として頻繁に発生し、

経済的に大きな打撃をあたえる。ストレスホルモンである副腎皮質ホルモンは非栄養性

の肝肥大や脂肪肝の原因として重要である。魚類モデルとしても有用なゼブラフィッシ

ュ稚魚においてデキサメサゾンは肝肥大と脂肪蓄積を起こし、その作用はグルココルチ

コイド受容体のノックダウンで抑制された。ゼブラフィッシュ稚魚は魚類の肝肥大、脂

肪肝モデルとして有用であることが示唆された。 

■ 最終責任者  Hiroki Teraoka (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

4 種のネコシトクローム P450 サブタイプの発現系の構築と機能の検討 

■ 要   旨  

ネコは主要なコンパニオンアニマルであるにもかかわらず、その代謝についての知識は

不足している。本研究ではネコ肝臓におけるシトクローム P450 サブタイプの発現量を明

らかにした上で、主要な CYP1A2、2A13、2E2、3A131 の大腸菌発現系を構築し、蛍光基質

特異性と種々の薬物による阻害について検討した。 

■ 最終責任者  Hiroki Teraoka (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

ネコのシトクローム P450 2B6 に関する検討 

■ 要   旨  

ネコは主要なコンパニオンアニマルであるにもかかわらず、その代謝についての知識

は不足している。本研究ではネコの CYP2B6 を新たにクローニングし、その組織発現量

や大腸菌発現系を用いて代謝活性を明らかにした。ネコ肝臓は CYP2B サブタイプを全く

あるいはほとんど発現していない顕著な特性を示すことがわかった。 

■ 最終責任者  Hiroki Teraoka (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

犬におけるプロポフォール投与によるアナフィラキシー様症状の発生状況 

■ 要    旨  

卵黄レシチンや大豆成分を含み精製されているプロポフォールを麻酔導入薬として

用いた際の犬におけるアナフィラキシー様症状の発生状況を調査した。対象犬は 14

頭で IgE が高く、残りの 4 頭は IgE 値が低値であった。アナフィラキシー発生状況は

それぞれのグループにおいて 21.4%、14.3%であり、血中のヒスタミン濃度はそれぞれ

167.9 ± 94.5 nM、65.7 ± 40.3 nM であった。以上のことより、プロポフォールは

麻酔導入薬として非常に安全性の高い薬物であるが、過去にアレルギー症状を呈した

ことのある症例や、鳥肉もしくは卵に対する特異的 IgE 値が高値である症例において

は注意深いモニタリングが必要である。 

■ 最終責任者 Tadashi Sano (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

エキゾチックアニマル 146症例の心肺蘇生の成績調査 

■ 要    旨  

心肺停止（CPA）に陥った 146 症例のエキゾチックアニマルの心肺蘇生（CPR）の成

績を回顧的に調査した。146 症例の内訳はペットバードが 20 例、ウサギが 47 例、ハ

ムスターが 34例、フェレットが 18例、カメが 7例、その他の小型哺乳類が 20例であ

った。自己心拍再開は 9.3%、CPA 後の生存は 2.3%そして生存退院は 1.2%であった。こ

れらの成績はヒトならびに犬・猫と比較して非常に低く、その原因として効果的な胸

部圧迫（心臓マッサージ）の困難さをはじめ、気道の管理、モニタリングそして薬物

投与経路としての静脈路の確保の困難さが原因であると考えられた。 

■ 最終責任者 Tadashi Sano (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

エキゾチックアニマル 146症例の心肺蘇生の成績調査 

■ 要    旨  

心肺停止（CPA）に陥った 146症例のエキゾチックアニマルの心肺蘇生（CPR）の成

績を回顧的に調査した。146 症例の内訳はペットバードが 20 例、ウサギが 47 例、ハ

ムスターが 34例、フェレットが 18例、カメが 7例、その他の小型哺乳類が 20例であ

った。自己心拍再開は 9.3%、CPA後の生存は 2.3%そして生存退院は 1.2%であった。こ

れらの成績はヒトならびに犬・猫と比較して非常に低く、その原因として効果的な胸

部圧迫（心臓マッサージ）の困難さをはじめ、気道の管理、モニタリングそして薬物

投与経路としての静脈路の確保の困難さが原因であると考えられた。 

■ 最終責任者 Tadashi Sano (Corresponding Author) 

 

 

 

■ 論 文 題 目  

飼育下カンガルーにおけるカンガルー病（LJD）発症と各種ストレスマーカーの関連

性 

■ 要    旨 

到津の森公園ならびにひびき動物ワールドで飼育されているカンガルー38頭（健常

群；13頭、LJD群；25頭）を対象に血清中コルチゾール濃度、酸化ストレス値（d-ROMs）

および抗酸化力（BAP）の比較を行った。さらに唾液中コルチゾール濃度の測定も併せ

て行った。酸化ストレス値ならびに血清中コルチゾール農道は LJD 群で優位に高値を

示したが、その他の値は両群間に有意な差は認められなかった。LJD に罹患すること

でストレス関連マーカーの値に変化は認められるものの、比較的大きな個体差が存在

することを明らかにすることができた。 

■ 最終責任者 Tadashi Sano (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

セボフルラン麻酔下で調節呼吸した犬において段階的に脱血および返血した際の非

侵襲的輸液反応性指標としての脈波変動指標の評価 

■ 要    旨  

犬における非侵襲的な動的輸液反応性指標としての脈波変動指標（PVI）を侵襲的な

動的輸液反応性指標の脈波変動率（PPV）および一回拍出量変動率（SVV）と比較し、PVI

の有用性を実験的に評価した。健康なビーグル犬 6頭をセボフルラン麻酔して調節呼吸

で呼吸管理し、静脈血液を 5mL/kgずつ段階的に 30mL/kg まで脱血し、その後 5mL/kgず

つ段階的に返血した。この間の PVI、PPV、および SVV の変化を ROC 解析および

Bland-Altman解析で比較した。PVIは輸液反応性指標として PPVとほぼ同等の中等度の

精度を示し、輸液反応性を判断するカットオフ値は PVI＞12％であった。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

セボフルラン麻酔下で調節呼吸した犬において段階的に脱血および返血した際の非

侵襲的輸液反応性指標としての脈波変動指標の評価 

■ 要    旨  

犬における非侵襲的な動的輸液反応性指標としての脈波変動指標（PVI）を侵襲的な

動的輸液反応性指標の脈波変動率（PPV）および一回拍出量変動率（SVV）と比較し、PVI

の有用性を実験的に評価した。健康なビーグル犬 6頭をセボフルラン麻酔して調節呼吸

で呼吸管理し、静脈血液を 5mL/kgずつ段階的に 30mL/kg まで脱血し、その後 5mL/kgず

つ段階的に返血した。この間の PVI、PPV、および SVV の変化を ROC 解析および

Bland-Altman解析で比較した。PVIは輸液反応性指標として PPVとほぼ同等の中等度の

精度を示し、輸液反応性を判断するカットオフ値は PVI＞12％であった。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 

 

 

 

 

■ 論 文 題 目  

セボフルラン麻酔下で調節呼吸した正常血液量の犬における輸液反応性指標としての

一回拍出量変動率（SVV）および脈波変動率（PPV）の評価 

■ 要    旨  

犬における侵襲的な動的輸液反応性指標としての脈波変動率（PPV）および一回拍出量

変動率（SVV）の有用性を実験的に評価した。健康なビーグル犬 6頭をセボフルラン麻酔

して調節呼吸で呼吸管理し、過剰輸液によって中心静脈圧（CVP）を段階的に増加させ、

PPV および SVVの変化を ROC 解析で比較した。SVV および PPVの変化は過剰輸液を反映し

ており、輸液反応性を判断するカットオフ値は SVV＞11％および PPV＞7％であった。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

犬のセボフルラン minimum alveolar concentration for blunting adrenergic 

response (MAC-BAR) の減少効果におけるマロピタントとカルプロフェンの相互作用 

■ 要    旨  

ニューロキニン 1（NK1）受容体拮抗によって制吐作用と鎮痛作用を発揮するマロピ

タントとシクロオキシゲナーゼ-2（COX-2）阻害によって消炎解熱鎮痛作用を発揮する

非ステロイド系抗炎症薬のカルプロフェンの犬における鎮痛効果の相互作用をセボフ

ルラン MAC−BAR を指標にビーグル犬 6 頭を用いて実験的に検討した。セボフルラン

MAC-BARは、生理食塩液を投与した対照群で 3.37±0.56 %、マロピタント 1mg/kg 皮下

投与群で 2.88±0.73 %、カルプロフェン 4mg/kg皮下投与群で 2.96±0.38 %、およびマ

ロピタント 1mg/kg-カルプロフェン 4mg/kg併用皮下投与群で 2.81± 0.51 %であった。

セボフルラン MAC-BAR はマロピタントまたはカルプロフェンの単独投与で有意に減少

したが、マロピタントとカルプロフェンの併用では相加作用は認められなかった。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

犬のセボフルラン minimum alveolar concentration for blunting adrenergic 

response (MAC-BAR) の減少効果におけるマロピタントとカルプロフェンの相互作用 

■ 要    旨  

ニューロキニン 1（NK1）受容体拮抗によって制吐作用と鎮痛作用を発揮するマロピ

タントとシクロオキシゲナーゼ-2（COX-2）阻害によって消炎解熱鎮痛作用を発揮する

非ステロイド系抗炎症薬のカルプロフェンの犬における鎮痛効果の相互作用をセボフ

ルラン MAC−BAR を指標にビーグル犬 6 頭を用いて実験的に検討した。セボフルラン

MAC-BARは、生理食塩液を投与した対照群で 3.37±0.56 %、マロピタント 1mg/kg 皮下

投与群で 2.88±0.73 %、カルプロフェン 4mg/kg皮下投与群で 2.96±0.38 %、およびマ

ロピタント 1mg/kg-カルプロフェン 4mg/kg併用皮下投与群で 2.81± 0.51 %であった。

セボフルラン MAC-BAR はマロピタントまたはカルプロフェンの単独投与で有意に減少

したが、マロピタントとカルプロフェンの併用では相加作用は認められなかった。 

■ 最終責任者 Kazuto Yamashita (Corresponding Author) 

 

■ 論 文 題 目  

日本の動物二次診療施設における犬の周術期麻酔関連偶発死亡例の発生状況 

■ 要    旨  

日本の動物二次診療施設における犬の周術期麻酔関連偶発死亡例の発生状況を調

査した。2010年 4月 1日から 2011年 3月 31日に 18施設で実施された犬の全身麻酔

例 4,323 例を調査対象とした。全体の麻酔関連偶発死亡発生率は 0.65％であった。

そのうち 75％は罹患疾患に関連して死亡し、多くが術後に死亡していた。 

■ 最終責任者 Takaharu Itami (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

カンガルー病（Lumpy Jaw Disease;LJD）罹患カンガルーの被毛中コルチゾール濃

度を用いたストレス状態の評価 

■ 要    旨  

カンガルー病罹患カンガルーのストレス状態を評価するために血液中および被毛中

コルチゾール濃度を健常カンガルーと比較した。血液中コルチゾール濃度および腹部

被毛中のコルチゾール濃度は LJD 罹患カンガルーにおいて健常個体と比較して高値を

示した。腹部の被毛はカンガルーのストレス状態を評価するのに有用であることが示

された。 

■ 最終責任者 Hideaki HAYASHI (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

カンガルー病（Lumpy Jaw Disease;LJD）罹患カンガルーの被毛中コルチゾール濃

度を用いたストレス状態の評価 

■ 要    旨  

カンガルー病罹患カンガルーのストレス状態を評価するために血液中および被毛中

コルチゾール濃度を健常カンガルーと比較した。血液中コルチゾール濃度および腹部

被毛中のコルチゾール濃度は LJD罹患カンガルーにおいて健常個体と比較して高値を

示した。腹部の被毛はカンガルーのストレス状態を評価するのに有用であることが示

された。 

■ 最終責任者 Hideaki HAYASHI (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

ユビキチン特異的プロテアーゼ２は、マクロファージ様細胞HL-60におけるリポポリサッカライドに

よる炎症性サイトカインの発現を変化させる。 

■ 要     旨  

我々は、Toll様受容体（TLR4）リガンドであるリポポリサッカライド(LPS)刺激後のマクロファージ

様細胞での炎症性サイトカインのmRNA蓄積におけるUSP2の調節的役割を調査した。HL-60細胞、

J744.1細胞、マウス腹腔内マクロファージでは、LPS刺激後にUSP2 mRNAの減少を生じた。USP2ノッ

クダウンしたHL-60細胞では、LPS刺激後に104個のサイトカインうち25個の転写物の蓄積が生じた。

反対に、USP2の長いスプライシングバリアント(USP2A)を強制発現させた細胞やUsp2aトランスジェニ

ックマウスの腹腔内マクロファージでは、サイトカインの誘導が制限された。ユビキチンイソペプチ

ダーゼ欠損USP2A変異体は、LPSによるサイトカイン発現を抑制せず、TRAF 6-NFκBシグナリングを

速めることもなかったが、TNF, CXCL8, CCL4およびIL-6プロモーターにおけるOct2に対するOct1の

DNA結合比率を増加させた。USP2はOct 1のポリユビキチン化の減少に加えて核内のOct2タンパク質の

レベルを減少させた。要約すると、USP2はTLR4の活性化後のマクロファージにおいて炎症性サイト

カインの誘導を変化させる。これにはOctタンパク質の修飾を介している可能性がある。 

■ 最終責任者 Hiroshi Kitamura (Corresponding Author) 
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■ 論 文 題 目  

マクロファージのユビキチン特異的プロテアーゼ２は、肥満マウスのインスリン感受性を修正する。 

■ 要     旨  

本研究で我々は、この役割を細胞および個体レベルで評価した。マクロファージでのUsp2a（USP2の長

いスプライシングバリアント）を強制発現は、3T3-L1脂肪細胞のインスリン感受性を変化させず、同様

にUsp2aトランジェニックマウスのマクロファージ選択的Usp2aの過剰発現は、高脂肪食給餌３ヶ月後の

インスリン感受性に効果を示さなかった。しかし、Usp2aトランジェニックマウスでは、腸間膜脂肪のM1

マクロファージが減少しており、高脂肪食給餌６ヶ月後の骨格筋と肝臓におけるインスリン抵抗性の進

行が遅延し、個体レベルでのインスリン感受性が改善された。Usp2aを過剰発現したマクロファージの馴

化培地は、C2C12筋管のインスリン感受性に直接的には影響を及ぼさなかったが、3T3-L1細胞との調整後

の培地ではC2C12細胞のインスリン感受性を増加させた。これらの結果は、マクロファージUSP2Aは、肥

満により誘発したインスリン抵抗性を脂肪細胞依存的な機序を経て阻止することを示している。 

■ 最終責任者 Hiroshi Kitamura (Corresponding Author) 
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