
 

 

黄体ホルモン製剤を活用した牛受胎率向上技術の確立 
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要 約 人工授精（AI）後早期にプロゲステロン濃度を人工的に上昇させ、胚の発育

を促進することで受胎を促し、かつ不受胎牛においては、発情発現率を向上させること

を目的としてＡＩ後早期の膣内留置型プロゲステロン製剤（CIDR）の装着・除去がその

後の繁殖成績に及ぼす影響について検討した。その結果、AI 後 5 日目～19 日目の CIDR

の装着は、受胎率および発情回帰率の改善が認められた。また母牛の AI 後 19 日目の血

中プロゲステロン（P4）濃度とインターフェロン誘導性遺伝子（ISG15）発現量を測定

することで 80%以上の確立で不受胎牛を摘発できる可能性が示唆された。 
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Ⅰ 緒  言 

  

酪農家の経営安定には繁殖成績の安定が必要

であり、繁殖成績の改善には受胎率の向上と不

受胎牛を早期に発見し、再度人工授精（ＡＩ）

を行うことが重要である。しかし乳用牛の受胎

率は年々低下していることや空胎期間も年々延

長していることなど、繁殖成績は大きく低下し

ており酪農家の経営安定の妨げとなっているの

が現状である。近年、胚の発育には受精後早期

の黄体ホルモン（プロゲステロン）濃度が重要

であり、相関があることが明らかになってきて

いる(R.E.McNeil et al.,2006,Mann Ge et al.,2006)。 

また発情の明瞭な発現には、黄体期に一定量の

プロゲステロン濃度の存在とその急激な低下が

必要であるといわれている（小島敏之,2012）。

そこでＡＩ後早期にプロゲステロン濃度を人工

的に上昇させ、胚の発育を促進することで受胎

を促し、かつ不受胎牛においては、発情発現率

を向上させることを目的としてＡＩ後早期の膣

内留置型プロゲステロン製剤（CIDR）の装着・

除去がその後の繁殖成績に及ぼす影響について

検討したので報告する。 

 

Ⅱ 材料および方法 

１．試験１：AI 後の CIDR 装着による影響 

 

 AI 後早期の黄体ホルモン濃度の向上がその

後の繁殖成績に与える影響について検討した。 

１）供試牛 

 福井県嶺北地域の酪農家 3 戸で飼養されてい

るホルスタイン種経産牛 50 頭を供試牛とした。 

 

２）試験方法 

 試験方法を図 1 に示した。発情同期化として

全頭に、発情周期の任意の時期に、安息香酸エ

ストラジオール（E2）を 1ml 投与し、CIDR を

挿入した。CIDR 挿入後 7 日目にプロスタグラ

ンジン F2α（PGF2α、ダルマジン）を 2.5ml

投与するとともに CIDR を抜去した。PG 投与後

48 時間後に性腺刺激ホルモン放出ホルモン

（GnRH、コンセラール）200μg 投与し、投与

後 12 時間～24 時間後に AI を実施した。AI 後 5

日～19 日目まで CIDR を挿入した区を試験区

（ｎ＝29 頭）、CIDR を挿入しなかった区を対照

区（ｎ＝21 頭）とした。試験区、対照区ともに

AI 後 21 日以降に発情観察を行い、発情の確認

できたものには再度 AI を行い、できなかった

ものに関しては 35 日目に妊娠鑑定を行った。妊

娠鑑定には超音波診断装置（MTF 社製、トリン

ガ V）を用い、胎児、心拍の確認を持って妊娠

（＋）と診断した。受胎率、発情回帰率、再 AI

率、妊娠率（1 回目の AI と 2 回目の AI の合計

受胎率）を調査した。 



 
 

 

  

 

  

２）P4 濃度および ISG15 測定方法 

 AI 日を 0 日としてー2 日、0 日、5 日、15 日、

19 日、21 日、35 日に尾静脈から血漿真空採血

管および EDTA 真空採血管にて定期的に採血を

行った。採取された血漿は、遠心分離（3000ppm、

15 分）を行い、－80℃で冷凍保存した。その後

分析時に融解後、プロゲステロン濃度（P4 濃度）

を酵素免疫測定法（免疫蛍光測定装置 mini 

VIDAS）により測定した。さらに黄体ホルモン

濃度向上による胚への影響を確認することを目

的に 15 日目、19 日目、21 日目のインターフェ

ロン誘導性遺伝子（ISG15）の発現量を測定し

た。リファレンス遺伝子は CycA を使用した。

EDTA 真空採血管で収集した血液を Gifford ら

（2007）の方法に準じ PBL を採取し、200μl

を 750μl の TRI Reagent と混合し、分析まで

‐80℃で冷凍保存した。ISG15mRNA の発現量

は、Green ら（2010）の方法に準じ、Real Time PCR

（Bio-Rad 社製）により測定した。 

 

２．試験２：不受胎牛の早期摘発方法の検討 

 

 不受胎牛の摘発率の向上を目的に AI 後 19 日

目の血液検査からの受胎牛、不受胎牛摘発法に

ついて検討した。 

１）供試牛 

 福井県嶺北地域の酪農家 3 戸で飼養されてい

るホルスタイン種経産牛 27 頭を供試牛とした。 

２）方法 

 試験方法を図 2 に示した。試験 1 と同様に、

発情同期化として全頭に発情周期の任意の時期

に、安息香酸エストラジオール（E2）を 1ml 投

与し、CIDR を挿入した。CIDR 挿入後 7 日目に

プロスタグランジン F2α（PGF2α、ダルマジ

ン）を 2.5ml 投与するとともに CIDR を抜去し

た。PG 投与後 48 時間後に性腺刺激ホルモン放

出ホルモン（GnRH、コンセラール）200μg 投

与し、投与後 12 時間～24 時間後に AI を実施し

た。AI 後 5 日～19 日目まで CIDR を挿入した。

両区とも AI 後 21 日以降に発情観察を行い、発

情の確認できたものには再度 AI を行い、でき

なかったものに関しては 35 日目に妊娠鑑定を

行った。妊娠鑑定には超音波診断装置を用い、

胎児、心拍の確認を持って妊娠（＋）と診断し

た。AI 後 19 日目に尾静脈より採血を行い、P4

濃度を酵素免疫測定法（免疫蛍光測定装置 mini 

VIDAS）により測定した。ISG15 の発現量を Real 

Time PCR により測定した。P4 濃度、ISG15 発

現量から AI 後 21 日以内の不受胎牛の摘発の可

能性について検討した。 

○供試牛： 酪農家3戸、27頭
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結   果 

試験１ 

 繁殖成績を図３に示した。受胎率は、対照区

33.3％、試験区 48.3％であり発情回帰率は対照

区 42.9％、試験区 60.0％と受胎率・発情回帰率

ともに試験区のほうが高い傾向にあった。再 AI

率も対照区 28.6％、試験区 53.3％と試験区の方

が高い傾向にあった。しかし再 AIの受胎率は、

対照区 50.0％、試験区 25.0％と対照区のほうが

高い傾向にあった。妊娠率は、対照区 42.9％、

試験区 55.2％と試験区のほうが高い傾向にあっ

た 。

材料および方法

＜試験区：ｎ＝２９＞
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図 1 材料および方法（試験 1） 

図 2 材料および方法（試験 2） 
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P4 濃度の推移を図４に示した。対照区妊娠

（＋）群、試験区妊娠（＋）群ともに高い濃度

で推移していた。対照区妊娠（－）群では、全

体的に低い濃度で推移していた。試験区妊娠

（－）群では 15 日目の濃度で対照区妊娠（－）

群より高い値を示していた。 

 

 

ISG15 発現量を図５に示した。AI 後 15 日目

の ISG15 発現量は、すべての区で低い値を示し

ていた。しかし AI 後 19 日目、21 日目の発現

量は、対照区妊娠（＋）群、試験区妊娠（＋）

群ともに妊娠（－）群より高い発現量を示した。

また試験区妊娠（＋）群が対照区妊娠（＋）群

よりやや高い傾向にあった。 
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試験 2 

AI後 19日目の P4濃度および ISG15発現量を

図６に示した。P4 は高いもので 12ng/ml 以上、

低いもので 1.5ng/ml 以下であった。ISG15 は高

いもので 3.0 以上、低いもので 0.5 以下であっ

た。 
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不受胎牛では、発情回帰した牛の多くにおい

て P4濃度は低い結果であった。また ISG15は、

6 番以外は低い結果であった。発情回帰しなか

った牛では、多くが P4 濃度が高い結果であっ

た。ISG15 発現量は、高いものと低いものが混

在していた。受胎牛では、高い P4 濃度と高い

ISG15 発現量を示しており P4 濃度は、6.0ng/ml

以上、ISG15 は 1.0 以上を示していた。これら

のことから P4 濃度の基準を 6.0ng/ml、ISG15 発

現量の基準を 1.0 とした場合、不受胎牛の摘発

率は 81.3%（13/16 頭）と高い確率で摘発できる

と考えられた。また受胎牛の摘発率は、78.6%

（11/14 頭）であった。（図 7） 
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図 3 繁殖成績 

図 4 プロゲステロン濃度の推移 

図 5 ISG15mRNA 発現量 

図 6 AI後 19 日目の P4 濃度および ISG15 発現量 
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Ⅳ 考  察 

AI 後 5 日目の CIDR 装着は、胚の発育を促

進し、受胎率を向上させる結果となった。Mann

ら（2006）は、AI 後 4～6 日目の血中 P4 濃度

と胚の生存性には相関があると報告している。

また AI 後 5 日目～9 日目の CIDR の装着は、

栄養膜の発育を促進し子宮内のインターフェロ

ンτ濃度が増加したと報告している。また

Mehni SBら(2012)もAI後 5～19日目のCIDR

の装着で受胎率が向上したとしている。今回の

研究でも、図４のとおり AI 後 5 日目～19 日目

の CIDR 装着により、P4 濃度が高くなったこ

とで、胚の発育が促進され受胎率が改善したと

考えられた。またShuichi Matsuyamaら(2012)

は、ISG15発現量と IFN-τに相関があること、

IFN-τと胚の大きさに相関があることから

ISG15 発現量により胚の大きさを推察できる

としている。また、AI 後 7 日目で P4 濃度が高

い牛は、低い牛より AI 後 13 日目で胚が大きか

ったとある６）。今回の試験では有意差は認めら

れなかったが試験区において対照区より

ISG15 発現量が高い傾向にあったことから、

CIDR 装着の効果により胚の発育が向上した可

能性が考えられた。 

AI 後 19 日目の CIDR 除去は、不受胎牛にお

いての発情回帰率を改善させた。このため不受

胎牛を早期に摘発でき、その後の再 AI などの

処置を行うことが出来た。泉ら(2010)は、AI 後

14～21 日目に CIDR を装着した結果、集中的

に発情が回帰したとある。今回の研究では、AI

後 5 日目～19 日目の装着であったが同様に発

情回帰率を改善する結果であった。これは

CIDR 装着により血中 P4 濃度が高く維持され

たこと、その後の CIDR の除去にともない P4

濃度が急激に低下し、GnRH（性腺刺激ホルモ

ン放出ホルモン）や性腺刺激ホルモンの分泌を

増加させ、卵胞の発育を促し発情を発現させた

と考えられた(小島敏之.2012)。 

しかし再 AI の受胎率は、例数は少ないが試

験区の方が低い結果であった。北原ら(2011）

は黒毛和種において AI 後 17～24 日目まで

CIDR を 7 日間装着した場合、再 AI の受胎率

は、差はなかったと報告している。今回の研究

では、再 AI の時期が夏場だったことによる暑

熱の影響も考えられた。 

AI 後 19 日目の P4 濃度および ISG15 発現量

を測定した結果、受胎牛において ISG15 発現量

が高い傾向にあった。しかし不受胎牛において

は、ISG15 発現量はやや高い傾向にあって発情

が来ない牛と、ほとんど発現せずに発情回帰す

る牛が存在した。これは松山ら（2012）の報告

と同様に、前者は不受胎牛において胚が存在し

ていたが発育不良によりその後胚が死滅した可

能性と、後者は未受精もしくはかなり早い段階

で胚が死滅している可能性が考えられた。これ

らの結果から ISG15 の測定は、AI 後 21 日以内

の子宮内での胚の存在（発育状態）を把握する

指標の１つとなると考えらえた。また、P4 濃度

との併用により高い確率で不受胎牛が摘発でき

ると考えられ、今回の研究では、受胎牛の摘発

率は 78.6%であった。基準値以内の牛でも遅延

した発情が確認される牛や、35 日の妊娠鑑定で

も不受胎を確認するなどの例では 21 日以降の

胚死滅の発生が疑われた。過去の報告では、乳

牛における後期胚死滅の発生率は 8~18%程度

発生するとしている（秋田真司.2011、片桐成二．

011）。今回の試験でも 11%で後期胚死滅の可能

性があることから、今後は後期胚死滅に対する

予防方法も検討していく必要がある。 

近年の酪農家の経営安定には、繁殖成績の改

善が必要不可欠であり、受胎率の向上および AI

後 21 日以内の不受胎牛の摘発は、繁殖成績向

上に非常に有効であると思われる。CIDR を活

用した受胎率改善法とともに、ISG15 と P4 を

活用した早期不受胎牛摘発法を活用することで、

図 7 AI 後 19 日目の P4、ISG15 の散布図 



 

 

不受胎牛の早期発見・早期治療などの対応が可

能となり繁殖成績改善の方法として非常に有効

であると考えられた。今回は、血液からのサン

プリングであったが、今後はより利便性の高い

乳中からのサンプリングを検討していくことや、

例数を増やし、精度を上げる必要がある。 

以上のことから AI 後 5 日目～19 日目の

CIDR 装着は、受胎率を改善するとともに、不

受胎牛において発情回帰を促す方法として有効

であると考えられた。また 19 日目の ISG15 発

現量とP4濃度により 21日以内での不受胎牛を

高確率で摘発できることから繁殖成績の改善に

繋げることが可能であると考えられた。 
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Improvement of conception rates using CIDR in dairy cows. 
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We investigated the influences of the early progesterone supplementation (CIDR) in conception rates after 

the artificial insemination (A.I) in dairy cows.  

As a result, the supplement of 5 day-19 day progesterone has improved the conception rates and the rates of 

return of estrus after A.I.  Moreover, ISG15 mRNA and progesterone concentrations in the serum on the 19 

days after A.I are predictive by 80% or more of non-pregnant dairy cows.   

 

 


