
Ⅰ　緒　　　言

近年，脂肪細胞の分化過程に関する分子レベルで

の研究が進展し，その過程で多くの遺伝子の関与が

示されている11）．なかでも，脂肪細胞分化の主要な

調節因子であるPPARγは転写因子として機能し，

脂肪細胞の分化を強く促進することが報告されてい

る11）13）14）．PPARγ遺伝子の変異に関しては，肥満

と糖尿病との関連からヒトで研究が進められ，変異

部位，変異個体の分布および生理的特徴等について

多くの報告がある3 ）4 ）6 ）7 ）10）15）．特に，PPARγ遺

伝子産物の 1 つであるPPARγ2 のアミノ酸置換に

関しては，Pro12Alaの存在がヒトで知られており，

表現型としてbody mass index（BMI）が減少し，

インシュリン感受性と血中HDLコレステロール濃

度が高まる場合4 ）とBMIが増加を示す場合3 ）15）が

報告されている．さらに，Pro12Ala置換はPPAR
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γ2の転写因子としての機能を抑制することが報告

され 4 ），この結果はBMIの減少を伴う痩せ傾向と

良く一致している．一方，ウシのPPARγ2 につい

ては，著者らがアミノ酸置換（Ala18Val）を伴う

ヘテロ型変異体（Ala/Val型）の存在を黒毛和種で

示し1 ），Ala/Val型である種雄牛 1 頭の産子139頭

について産肉形質の調査を行い，Ala/Val型ではバ

ラ厚が有意に増加し（P＜0.01），冷屠体重と脂肪交

雑基準値が増加傾向を示すことを報告している2 ）．

現在までに報告されたAla/Val型は，但馬系種雄牛

D（図 1）の子と孫に相当する母子 2頭1）および但

馬系種雄牛F（図 1）とその産子69頭2 ）の合計72頭

であるが，これ以外の報告は無い．そこで今回，但

馬系黒毛和種，高知系褐毛和種および見島牛を用い

て，主な種雄牛とその産子の家系における

Ala18Val置換を有する個体の有無について調査を

行ったので報告する．



Ⅱ　材料および方法

1 供　試　牛

黒毛和種については，近畿中国四国農業研究セン

ター畜産草地部（以下，近中四農研センターとする）

でAla/Val型であることが確認されている母子 2頭

の父と祖父に相当するD（図 1 ）を含む但馬系種

雄牛 6 頭（A～F），および平成11年の時点で入手

可能であった家畜改良事業団の但馬系種雄牛46頭の

合計52頭を調査した．また，Ala/Val型であること

が確認された但馬系種雄牛D，E，Fの産子167頭に

ついても調査を行った．高知系褐毛和種については

主な種雄牛46頭とその娘牛36頭の合計82頭について

調査を行った．見島牛については主な種雄牛 3頭の

産子14頭について調査を行った．

2 DNAの調製

精液からのDNAの精製はPuwaravutipanichら

の方法9）に準じて行った．脂肪組織からのDNAの

精製は中山らの方法 8 ）に準じて行った．また，血

液からのDNAの精製は，DNA精製キットGenと

るくん（宝酒造株式会社）を用いて行った．

3 変異体の検出

Ala/Val型の検出には既に報告済のミスマッチプ

ライマーを用いたPCR-RFLP 1 ）を用いた．鋳型

DNAにフォアードプライマー（GCTGTGATGGGT-

GAAACTCTGGGAGA）とリバースプライマー

（GTGAGGTCCTTGCAGACACTGTGTCA）を加

え，94℃で 1分間，58℃で 1分間および72℃で 1分

間の条件で36サイクルPCRを行った．PCR産物は

HincⅡを用いて37℃で 2 時間処理後，6％アクリル

アミドゲル電気泳動を行い，60bpの変異特異的バ

ンドの存在によりAla/Val型の識別を行った．

Ⅲ　結果および考察

黒毛和種については，近中四農研センターで既に

Ala/Val型であることが確認されている母子 2頭の

父と祖父に相当する但馬系種雄牛D（図 1）を含む

但馬系種雄牛 6頭（A～F）を用いて，Ala/Val型

を含む家系を調査した．その結果，図 1に示される

ようにAとその息牛D，E（DとEは半兄弟）およ

び孫牛Fの 4頭の種雄牛がAla/Val型であることが

明らかとなった．一方、Aと半兄弟の関係にあるB，

CはAla/Ala型であった．4 頭の種雄牛がAla/Val

型であったことから、これらの種雄牛について産子

の生産状況を調査した．その結果，合計で13,297頭

の登録産子が生産されていた（表 1 ）．また，種雄

牛AとFからは多くの種雄牛が生産されていたこ

とから，AとFを父に持つ種雄牛数を調査した．そ

の結果，現在までに50頭が登録されていることが明

らかとなった（表 1 ）．次に，D，E，Fの産子167

頭について，その遺伝子型を調査した．その結果，

非変異体（Ala/Ala型）が81頭, Ala/Val型が85頭
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Fig. 1 Partial pedigree of Japanese Black cattle ac-

cording to the Ala18Val substitution in

PPARγ2．

：male, ：female,
：heterozygote, ：not determined？ ？ 

A B C 

E D ？ 

？ 

？ 

F 

Table 1 Number of registered offspring from the 4

sires with hetero variants of PPARγ2

(Ala18Val).

Resistered offspring 

Male (Sire) Female Sire 

A 

D 

E 

F 

Total 

3,530 

294 

160 

2,611 

 

6,595 

3,568 

341 

212 

2,581 

 

6,702 

(36) 

 

 

(14) 

 

(50) 



存在し，ホモ型変異体（Val/Val型）は 1 頭のみで

あった（表 2 ）．PPARγ遺伝子はウシでは22番染

色体上に存在することが報告されている12）．従って，

Ala/Val型の雄とAla/Ala型の雌を交配した場合，

産子の 2 分の 1 がAla/Val型になると推定される．

本試験では，Ala/Ala型とAla/Val型がほぼ同じ割

合で存在しており，推定頻度とよく一致していた．

このことから交配に使用された雌牛集団の大部分は

Ala/Ala型であったと推定された．また，Val/Val

型が 1 頭存在することから，雌牛集団中に

Ala18Val置換を伴う個体の存在も示唆された．表 1

に示されているように，Ala/Val型である種雄牛A

とFを父に持つ登録種雄牛は50頭存在していた．都

道府県別では，兵庫県と岡山県に 6頭，京都府に 4

頭，北海道と青森，岩手，群馬，宮崎，鹿児島の各

県に 3 頭，山形，福島，富山，大分の各県に 2 頭，

栃木，長野，福井，岐阜，愛知，山口，香川，長崎

の各県で 1頭繋養されていた．これら50頭中 2頭は

種雄牛D，E（Ala/Val型）であり，残りの種雄牛

48頭中半数の約24頭が，表 2 の結果より，Ala/Val

型であったと推定される．また，Ala/Val型である

種雄牛A，D，E，Fから生まれた登録産子数は

13,297頭であり（表 1 ），表 2 の結果より，半数の

約6,500頭がAla/Val型であったと推定される．こ

れらに加えて，Ala/Val型であると推定される種雄

牛約24頭の産子数および種雄牛Aの孫牛に相当す

る種雄牛からの産子数を考慮すると，種雄牛Aに

由来する家系内のAla/Val型の個体数はさらに大き

くなると思われる．また，今回の調査の結果，家畜

改良事業団の平成14年度および平成15年度間接検定

候補種雄牛中には種雄牛Fの産子が存在しているこ

とが示され，間接検定の結果によっては，Ala/Val

型種雄牛が全国規模で供用され，家系内のAla/Val

型の個体数が飛躍的に増大する可能性も考えられ

る．

一方，表 2の結果から，交配に使用された雌牛集

団の大部分はAla/Ala型であったと推定された．こ

のことは，家系外の黒毛和種におけるAla/Val型の

存在頻度は低いことを示唆している．そこで，平成

11年の時点で家畜改良事業団より入手可能であった

但馬系黒毛和種種雄牛の凍結精液を用いて，家系外

のAla/Val型の存在頻度の検討を行った．但馬系黒

毛和種は安美系，菊則系，茂金系，城崎系の 4系統

に大別される17）．このうち，安美系種雄牛28頭，菊

則系種雄牛13頭，および茂金系種雄牛 5頭の合計46

頭を用いて遺伝子型調査した．その結果，Ala/Val

型の種雄牛は存在せず，いずれもAla/Ala型であっ

た．従って，平成11年の時点においては，家系外の

但馬系黒毛和種種雄牛にAla/Val型の存在する可能

性は低かったと考えられる．

高知系褐毛和種については，主な種雄牛66頭中46

頭について調査を行ったが，Ala/Val型の存在は確

認されなかった．また，残り20頭のうち18頭は

Ala/Val型でない種雄牛を父としていた．さらに，

Ala/Ala型の種雄牛が父である供卵牛36頭について

調査を行ったが，Ala/Val型の存在は認められなか

った．以上の結果から，高知系褐毛和種にAla/Val

型の存在する可能性は低いものと思われる．

見島牛については主な種雄牛 3頭の産子14頭につ

いて調査を行ったが，Ala/Val型は存在しなかった．

従って，主な種雄牛 3頭がAla/Val型である可能性

は低い．調査を行った平成10年の時点では見島にお

ける見島牛の全繁殖牛は77頭であった．このうち75

頭が主な種雄牛 3頭の子であったことから，見島牛

にAla/Val型の存在する可能性は低いものと思われ

る．

PPARγ遺伝子の産物である転写因子は，PPAR

γ1とPPARγ2の 2 種が知られている5）18）．PPAR

γ2 は脂肪組織で特異的に発現し，脂肪細胞の分化

に中心的役割を果たしている13）14）．PPARγ2 は

PPARγ1 より分子量がやや大きく，PPARγ1 の

アミノ末端側にアミノ酸28～30個を付加した部分

（PPARγ2 特異的部位）を持つ5）18）．PPARγ2 特

異的部位の機能としては，インシュリンによる

PPARγ2 の活性化への関与を示唆する報告がある
16）．PPARγ2 特異的部位のアミノ酸置換に関して
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Table 2 Genotypes of offspring from the sires with

hetero variants of PPARγ2 (Ala18Val).

Genotype Number of animals Frequency (%)

Ala/Ala 

Ala/Val 

Val/Val

81 

85 

1

48.50 

50.90 

0.60



は，Pro12Alaの存在がヒトで知られており，肥満

との関連を指摘した報告3 ）4 ）15）に加え，Pro12Ala

置換がPPARγ2 の転写因子としての機能を抑制す

ることが報告されている4）．一方，著者らは，黒毛

和種においてPPARγ2 特異的部位にAla18Val置

換が存在することを見出し1），この置換によりバラ

厚が有意に増加（P＜0.01）し，冷屠体重と脂肪交

雑基準値が増加傾向を示すことを報告している2 ）．

今回の調査によって，Ala/Val型である種雄牛Aに

由来する但馬系黒毛和種の特定の家系が明らかとな

り，その家系に属する 4種雄牛（Ala/Val型）から

生産された種雄牛と登録産子の生産状況が示され

た．また，この家系に属し，1/2の確率でAla/Val

型であると推定される種雄牛は全国レベルの拡がり

を示し，21道府県で繋養されていたことが明らかと

なった．今後，各道府県におけるこれらの種雄牛の

産肉能力検定成績を活用することによって，

Ala18Val置換の産肉形質への影響をより詳細に検

討していくことが可能になると思われる．

Ⅳ　摘　　　要

脂肪細胞分化制御因子PPARγ2 の遺伝的変異

（Ala18Val）は黒毛和種の産肉形質に影響すること

が示唆されていることから，但馬系黒毛和種，高知

系褐毛和種，見島牛の主な種雄牛およびその産子を

用いて，変異体を含む家系の調査を行った．遺伝的

変異体の検出には既に報告済のミスマッチプライマ

ーを用いるPCR-RFLP法を用いた．その結果，但

馬系種雄牛において 1 頭のヘテロ型変異体

（Ala/Val型）に由来する家系の存在が明らかとな

り，家系内には52頭の種雄牛が存在し，それらは21

道府県で繋養されていた．さらに，この家系に属す

る 4 頭の種雄牛がAla/Val型であることが確認さ

れ，それら 4頭の種雄牛からは約13,000頭の産子が

生産されていた．また，残る48頭の種雄牛について

は，約半数がAla/Val型であると推定された．一方，

高知系褐毛和種と見島牛については，Ala/Val型の

存在する可能性は低いと思われた．
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PPARγ2 plays an important role in adipocyte differentiation. The Pro12Ala substitution of PPARγ2 is as-

sociated with obesity in human, and the Ala18Val seems to be associated with carcass traits of Japanese

Black cattle. Here, we investigate the Ala18Val hetero variants of PPARγ2 (Ala/Val variant) in 52 Japanese

Black cattle (Tajima strain), 82 Japanese Brown cattle (Kouchi strain) , and 14 Mishima cattle, using sires and

their closely related offspring. In the Japanese Black cattle (Tajima strain), we found a family derived from

one sire of the Ala/Val variant. The family contained 52 sires, which were kept in 21 prefectures throughout

Japan. We confirmed that this family contained 4 sires that were Ala/Val variants, and these 4 sires had pro-

duced about 13,000 offspring. As for the remaining 48 sires, about half were estimated to be Ala/Val variants.

On the other hand, we found no Ala/Val variants in the Japanese Brown cattle (Kouchi strain) or in the

Mishima cattle.
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