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１ はじめに 

現在の乳房炎の診断方法は、乳房炎の発症によっ

て誘導される乳汁中の体細胞数を指標としており、

必ずしも早期発見・早期治療が行われているとは言

えず、農家にとって治療コストが大きな負担となる。

そのため、乳汁中体細胞数が上昇する前の乳房炎予

備軍を特定できるようなウシ乳房炎早期診断法の開

発が望まれる。 

シクロフィリン A は細胞質タンパク質で、主に上

皮細胞から分泌され、免疫細胞を遊走させる白血球

遊走因子として知られている 1）、2）、3）。先行研究にお

いて分娩後 60 日間で乳房炎に罹患した個体の 4 分房

における体細胞数とシクロフィリン A 濃度を調べた

ところ、どの分房においても乳汁中体細胞数は乳房

炎基準値を超える上昇が確認され、その数日前に乳

汁中シクロフィリン A 濃度の上昇が確認された。し

かしながら、乳汁中に分泌されたシクロフィリン A に

よって免疫細胞が動員され、乳汁中体細胞数が上昇

したかは不明である。そこで乳頭孔からシクロフィ

リン A を注入することで乳汁中体細胞数の増加を誘

導する乳房炎誘起能の有無を検証した。

２ 試験方法 

(1) 試験概要

1 分房を対照分房とし、乳房ごとに異なる量の組換

えウシシクロフィリン A を乳頭へ注入する。経時的に

分房別乳汁を採取し、乳汁中体細胞数、化学発光能（CL

能)、乳汁中シクロフィリン A 濃度を測定した。 

(2) 試験材料

PBS 投与試験より、体細胞数の上昇が認められなか

った宮城県畜産試験場で飼養しているホルスタイン種

経産牛 2 頭(供試牛 A、供試牛 B)を選定し投与試験を

行った。東北大学でウシシクロフィリン A 遺伝子を組

み込んだ大腸菌を 50L 培養し、非常に精製度が高い組

換えウシシクロフィリン A を作成した。組換えウシシ

クロフィリン A の投与量は各分房 10ml で、供試牛Ａ

は右前 PBS、右後 200ng/ml、左前 1µg/ml、左後 10µg/ml

を注入し、供試牛 B は右前 PBS、右後 10µg/ml、左前

100µg/ml、左後 1mg/ml を注入した。

本研究における動物実験は宮城県畜産試験場動物実

験規定に基づき、動物倫理的配慮を十分に払い行った。 

(3) 投与方法

投与日の夕方搾乳後に分房別に 0.5cm 乳頭投与ゾン

テを用いて組換えウシシクロフィリン A を注入した。

投与乳汁の採取は投与数日前から約 2 週間の乳汁を経

時的に採取した。

(4) 測定項目

①乳汁中体細胞数

宮城県畜産試験場で生乳成分/体細胞数測定装置コ

ンビフォス７を用いてフローサイトメトリー方式に基

づき測定。

②化学発光能

宮城県畜産試験場で化学発光能測定装置テトラライ

トを用いて測定

③乳汁中シクロフィリン A 濃度

東北大学で ELSA 法を用いて 60 倍希釈したスキムミ

ルクを測定。

３ 試験結果及び考察 

供試牛 A はシクロフィリン A を投与した３分房で投

与翌日から濃度依存的に乳汁中の体細胞数と CL 能が

急上昇して異常値となり、6 日後には正常値まで低下

した。また、乳汁中のシクロフィリン A 濃度は投与後

翌日に最も投与濃度の高い左後分房で急上昇し、3 日

後には正常値まで低下した（図１）。供試牛 B は分房別

に右前 PBS、右後 100µg、左前 1mg、左後 10mg と高濃

度のシクロフィリン A を投与したところ、供試牛 A と

同様に投与した 3 分房で投与翌日から濃度依存的に乳

汁中の体細胞数と CL 能が急上昇して異常値となり、

最も投与濃度の高い左後分房においては乳汁中のシク

ロフィリン A 濃度が投与後翌日に急上昇し、その後低

下した(図 2)。

シクロフィリン A 注入による乳汁中の体細胞数は、

数日間高値を示したがその後正常な値に低下した。こ

れは、体細胞を動員した後に搾乳によってシクロフィ

リン A が体外へ排出されたために、一過性の乳房炎を

引き起こしたと考えられる。また、シクロフィリン A

注入による乳汁中の体細胞数の上昇は即時的であっ

た。細菌感染では菌の侵入・乳腺上皮細胞への接着・
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投与後日数 投与後日数 

炎症誘起因子の放出など様々な過程を経る必要がある

が、シクロフィリン A のみを注入した場合は、これら

の過程を介さずに、シクロフィリン A によって炎症が

誘導されることを示唆するものであった。 

４ まとめ 

シクロフィリン A 投与分房では、乳汁中体細胞およ

び炎症の判定が可能な CL 能が濃度依存的に上昇した

ことから、シクロフィリン A は乳汁中体細胞を動員し

て乳房炎を誘起することが判明した。 
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図１ 投与前後の推移（供試牛 A） 図２ 投与前後の推移（供試牛 B） 

●右前：PBS

◆右後：2μg

▲左前：10μg

■左後：100μg

●右前：PBS

◆右後：100μg

▲左前：1mg

■左後：10mg
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