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論 文 の 内 容 の 要 旨

乳熱は､今娩前後の乳牛に発生する代表的な代謝性涙息であり､その発生捜序については未だ

明らかにされていない｡とくに､乳熟と骨代謝との関連性については多くの未解明な点がある｡

よって､本研究は､乳熱の発生と骨代謝との関連性を明らかにすることを目的として､はじめに

乳牛で利用可能な骨代謝マーカーを検討し､酒石酸耐性酸フォスファターゼ打出げ)が乳牛にお

いて有用な骨代酎マーカーであることを確認した｡次いで､血清丁払P癌性値を用いて､乳牛の骨

代謝に及ぼす年齢､泌乳､給与飼料中の栄養素の影響を検討し､さらに分娩牛における血祭C8濃

度の射ヒと骨代封河生の関連性や乳熱多発農家の骨代野の特徴について検討を加えたものであ早｡

弟Ⅰ章では､従来から用いられている乳牛の骨代謝マーカーであか､イドロキシプロリン(肝R)

に代え､測定法が簡便な血液中に存在するTR建と骨特異性アルカリフォスファクーゼ飴軋P)に

ついてそれらの有用性を検討したその結果､血清中のT臥Pお皐びB鳳P活性値と血清椚濃度
との相関性を蔵察したところ､両者で有意な相関性を観姦した｡..しかし､レクチン結合性におい

て乳腺由来アルカリフォスファタ⊥ゼ仏け)はB乱Pと同様の性質を有したこと､また分娩後にB乱P

活性値が上昇したことから､泌乳中の乳牛の血清B址P活性陰は骨以外に乳腺に存在するAげの影

響を受けると考えられた｡血清丁払P活性値はと卜に比べ低値を示したが､泌乳の影響は認められ

ず泌乳中の乳牛においても利用可能であることが確認された｡

第Ⅱ章では､低Ca血症時の骨代謝とCa動態の変化を観廃した｡未経産牛に対して無処置の状

監およぴ6週間にわたるエチドロン酸2ぬ投与によって作出した骨代謝如制状態において､EDTA

i荷による実験的低Ca血症を実施した｡骨形態計測学的観察では､鱒締骨において吸収面は全く

iられず､骨代鱒抑制状態では骨翠収が完全に抑制されていた｡実験的低Ca血症時の血鱒Cト澄

芝の変化では､無処置に比べ骨代抑制状態では著しい低下が観廃され､血中Ca濃度の調節にお
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ける骨代謝活性の重要性を確認した｡また､血妓中のT鋸PおよぴⅧ鳳P活性仮の変化から､低飴

血症時に骨から動員されるCaは､はじめに骨形成に利用される細胞外液中のCaが動員され､骨

吸収による払動員虫わ増加は血中Caが低下してから約4さ時間後に生じることを明らかにした

第Ⅲ章では､骨代謝臥加齢および泌乳によって骨代謝に変化は革められなかったが､給与飼

料成分のうちCa充足率によって骨代謝は影響されることを示唆した｡血清丁肌P活性鮫は､Ca充

足率が140%以上､100%未満､100-119%､120-139%の順で高い億が観察された｡また､Ca充足

率の違いにより1,25-ジハイドロキシビタミンDの血中浪度や上皮小体ホルモン(m)濃度によ

って骨代謝は影響を受けることが考えられた｡

第Ⅳ章では､分娩前後の乳牛8頭について､血祭Ca濃度の変化と骨代封との関連性について個

体ごとに検討しも8頭中1頭で分娩時に乳熱が発症したが､この乳勲牛では他の7例で視察され

た一時的なP血の増力田鴻案されず､Pmの分泌不全が直接的な乳熱の原因であることが考えられ

た｡また､この乳熱牛では皐華丁払P活性値も低く､分娩後20日後に至っても増加しなかっも

骨代謝の低下‡ま打mの分泌不全に起因した可能性が考えられ､また骨以外のCa調節器官もP加の

分泌不全により不落発な状態であったと考えられた

第Ⅴ章では､幸L熱多発農家2戸と嘩発生農家2戸で飼養されている乾乳期から泌乳後期の乳牛83

頭について血清丁餌P活性債たよる骨代謝の評価と代謝プロファイルテストを行っも写腰低発生

農家の血清W活性債は乾乳期に低く､泌乳斯で高い債向がみられたが､多発農家では乾乳期と

泌乳期では違いはみられなかったこれらの骨代謝の違いは､給与飼料のCaとP充足率および払/P

比に影響されることが考えられた多発農家の1戸においては他の農家と比較して乾乳期の血清

丁払P檜性蝕ま低い値が観察されたことから､骨代謝活性の低下ほ乳勲発生の一因と考えられた

本研究の結果により､骨侍謝の評価における血清および血紫中のT臥P活性佑の有用性を確羅す

ることが出来た｡また､乳熱多発農家ではT鮎P活性値の低値が観察されたことから､乳熱発症と

骨代謝の低下とには関連性があると考えられた｡以上より､血清丁払P活性値の測定は乳熱の発生

における予防獣医学的な観点から臨床現掛こ十分応用できる可能性を有していることが示唆され

た｡

審 査 結 果 の 要 旨

申請者佐藤_浮氏の学位論文の内容は､乳熱発症と骨代謝の関連性についての研究であ

る｡本論文では､骨代謝マーカーを用いて骨代謝を評価し､乳熱発生･における骨代謝の影

響について基礎的な検討と臨床応用を試み､多くの知見を得ている｡得られた成績は次の

5つに大別することができる｡

1.簡便に測定可能な骨代謝マーカーとして酒石酸耐性酸フォスファターセ(W)

と骨特異性アルカリフォスファターゼ(M)の有用性を検討した｡血清中のTMお

よびM活性値と血清ハイドロキシプロリン濃度との相関性を観察したところ､両者で

有意な相関性が観察された｡TRAPはMに比べ泌乳の影響を受けないことから､血清

TM活性値は泌乳期乳牛においても利用可能な骨代謝マーカーであることを確認した｡



2.未経産牛に対して無処置の状態および骨代謝抑制状態において､EDm負荷による

実験的低Ca血症を実施したところ､骨形態計測学的観察では､海綿骨において吸収面は

全くみられず､骨代謝抑制状態では骨吸収が完全に抑制されていた｡実験的低Ca血症時

の血紫Ca濃度の変化では､無処置に比べ骨代謝抑制状態では著しい低下が観察され､血

中Ca濃度の調節における骨代謝活性の重要性を確認した｡

3･骨代謝は､加齢および泌乳によって変化は認められなかったが､給与飼料成分のう

ちCa充足率によって影響されることが示唆された｡その機序として､Ca充足率の違いに

より腸管でのCa吸収様式にともなう1,25-ジハイドロキシビタミンDd)血中濃度や､Ca

摂取状態により影響を受ける上皮小体ホルモン(m)によって骨代謝は影響を受けるこ

とが考えられた｡

4.分娩前後の乳牛8頭について､血祭Ca濃度の変化と骨代謝との関連性について個

体ごとに検討した｡8頭中1頭で分娩時に乳熱が発症したが､この乳熱牛では他の▲7例で

観察された一時的なFrHの増加は観索されず､mの分泌不全が直接的な乳熱の原因で

あることが考えられた｡また､この乳熱牛では血祭TM活性値も低く､骨代謝の低下は

mの分泌不全に嘩因した可能性が考えられた｡

5.乳熱多発農家2戸と低発生農家2戸で飼養されている乾乳期から泌乳盛期の乳牛･83

頭について血清W活性値による骨代謝の評価を行った｡乳熱低発生農家の血清TRAP

活性値は乾乳期に低く､泌乳期で高い傾向がみられたが､多発農家では乾乳期と泌乳期で

は違いはみられなかった｡多発農家の1戸においては他の農家と比較して乾乳期の血清

TRAP活性値鱒低い値が観察されたことから､骨代謝活性の低下は乳熱発生の一因と考え

られた｡

以上のように､血清W活性値を用いた骨代謝の評価法により乳熱発症と骨代謝の低

下には関連性があることを本論文は明らかにした｡

以上について､審査委員全員一致で本論文が岐阜大学大学院連合獣医学研究科の学位論

文として十分価値のあるものと認めた｡
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