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研究レポート

三木　渉1, 2）・鬼山裕幸3）・竹田直将4）・木村優希1）・羽田真悟4）・松井基純4）・田谷一善5）・南保泰雄4）

はじめに
　馬は長日性の季節繁殖動物で、交配時期が限定
される。重輓馬の生産地である北海道（十勝）の交
配適期は3～6月に限定され、受胎の成否により生
産性は大きく左右される。効率的な重輓馬生産の
ために、一発情一回の交配、衛生的な人工授精によ
る受胎が望ましく、授精適期の調節が効果的であ
ると考えられるが、重輓馬雌馬の効果的な排卵誘
起に関する研究報告はほとんど認められない。
　一般的に馬の排卵誘起には、ヒト絨毛性ゴナド
トロピン (以後hCG)が用いられている。>35mmの
卵胞に対してhCG1500～6000IU投与し、48～72

時間以内に排卵が集中する高い排卵効果が報告さ
れている[5.8.13.21.22.33]。hCGは経済的で高い
排卵効果の反面、複数排卵による双胎妊娠のリス
ク[27]や、抗体産生による反応性の低下が指摘さ
れている [30.31]。そこで、GnRH類似体デスロレ
リンインプラント製剤（OvuplantTM）による効果的
な排卵誘起が試みられている[4.7.18.20]。しかし、
インプラント製剤の適応は不受胎の場合、下垂体
性ダウンレギュレーションによる発情休止期や排
卵間隔の延長が指摘され、排卵確認後インプラン
ト製剤を除去することが推奨されている[7.18]。
また、日本ではインプラント製剤は認可されてい

ない。そこで、ブセレリン投与による排卵誘起が試
みられ[1.2.14.32]、単回投与による排卵効果の報
告がある[32]。一方で、ブセレリン単回投与は、LH
の一過性の上昇を示すが、LHサージの持続には不
十分である [10.21.26.29]との報告もある。このよ
うな背景からブセレリンの単回投与による排卵効
果と、繁殖成績に及ぼす影響を検討し、重輓馬雌馬
の発情期の卵胞、子宮の形態的変化と内分泌動態
を明らかにするために試験を行った。

供試馬および試験方法
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬のべ102頭に対して、試
情馬による発情徴候を示し、1～3日間の経直腸超
音波検査にて>45mmの主席卵胞が認められた時
にブセレリン[エストマール注、川崎三鷹製薬(株)、
東京]40μg（n=31）、20μg（n=21）を筋肉内投与し、
同様の条件で観察した無処置群（n=50）との48時
間以内の排卵率の比較検討を行った。ブセレリン
40μg投与群の48時間以内の排卵率は93.5％
(28/31)、ブセレリン20μg 投与群は71.4％
(15/21)、無処置群は56％（28/50）であった[図
１]。ブセレリン40μg 投与群の48時間以内の排卵
率が、無処置群に比べ有意に高かった（P＜0.01）
ことから、ブセレリン投与量を40μgと設定し、発
情期の卵胞、子宮の形態的変化を明らかにし、内分

泌学的検索を目的として本試験を実施した。
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬16頭、のべ22頭に対し
て、試情馬による発情徴候を示し>45mmの主席卵
胞が確認され、前回記録された子宮浮腫の減少が
観察された時にブセレリン40μgを筋肉内投与し
た投与群（n=8）と、無処置で排卵まで観察した対
照群(n=14)において観察を行った。供試馬の年齢
は3～17歳、平均8.9±4.7(SD)歳、産次数は0～10
産（未経産3頭、経産19頭）、平均3.2±2.8(SD)産で
あった。対照群の1例が分娩後15日での観察で
あったが、投与群（8頭）およびその他の対照群（13
頭）は、分娩後29日以降の観察および空胎馬（4頭）
における発情で観察を行った。
　投与試験は、総発情周期数を基に、投与群、対照
群をクロスオーバーデザインにより試験を実施し
た。投与群は投与後、排卵確認まで6時間間隔、排
卵後は48時間まで12時間間隔で卵胞（卵巣）、子宮
の経直腸超音波検査を行った。対照群は、排卵確認
後2日まで、1日間隔で同様に卵胞（卵巣）、子宮の
観察を行った。卵胞および子宮の形態は、経直腸に
て超音波診断装置に5MHzリニア型直腸検査用探
触子 [SSD-500,UST-588-5,Aloka,tokyo]を接続し
て検索した。描出された卵胞静止像から（長径＋短
径）/2を卵胞径として計測した。両群とも超音波検
査に際しヘパリンナトリウム加真空採血管にて、
頚静脈より採血し、遠心分離後、血漿を-30℃にて
凍結保存し、ホルモン測定に供した。
　試験期間中、供試馬は種雄馬による自然交配を
行い、交配回数と、初回排卵から48時間以内に排
卵が確認された場合を二排卵とし二排卵率を比較
した。排卵確認後、14日と21日に経直腸超音波検
査による妊娠診断を行い両群における受胎率を比
較した。
　結果は平均値±標準誤差で示した。主席卵胞径
は継続して計測しANOVAの分散分析に供した。有
意な変化はANOVAの分散分析に供し、投与群と対
照群との間で有意差検定を行った。群間での排卵
率と妊娠率の相違はフィシャーの正確確立検定、
交配回数はウェルチのT検定、二排卵率は カイ二
乗検定を行った。すべての統計処理にはコン
ピュータのソフトウエアStat Viewを使用し、5％

未満の危険率で有意差を検討した。

成績
排卵までの卵胞径および形状の変化
　排卵5日前から1日前までの平均卵胞径の推移
を図２に示した。対照群では3日前、卵胞径は
45.7±1.1mm(n=9)から1日前50.3±1mm(n=14)
に成長し排卵に至った。投与群では3日前の卵胞
径47.0±1.6mm(n=7)から1日前52.1±1.9mm
(n=8)に成長し排卵に至った。投与群と対照群の卵
胞径は排卵に向け成長したが、卵胞発育に伴う卵
胞径は両群に差は認められなかった。6時間間隔
で観察を行った投与群の8例において、6例（75％）
は排卵前24～6時間で卵胞は球形から円錐形、ま
た洋梨状への形態的変化が認められ排卵したが、
2例（25％）は球形のまま排卵に至り、明らかな形
態的変化は認められなかった。

排卵までの時間
　供試馬の24時間間隔での排卵率を図３に示し
た。排卵確認までの時間は投与群が6～48時間、平
均29±9(n=8)時間、対照群が12～120時間、平均
59±7(n=14)時間であった。投与群では48時間以
内の排卵率が100％(8/8)で、非投与群の57.1％
(8/14)に比べ高い傾向が認められた(P≒0.051)。
投与群では6時間以内に排卵が確認されたのが
37.5％(3/8)、また42～48時間が62.5％(5/8)と2

群に分かれた。対照群では48～72時間後に排卵し
たのは1頭（7.1％）のみで5頭（35.7％）は72時間以
上経過して排卵に至った。

交配回数、二排卵率、受胎率
　一発情あたりの交配回数は対照群では1～3回、
平均1.6±0.2(n=14)回、投与群では1～2回、平均
1.8±0.2(n=8)回で両群に有意な差はなかった。対
照群では3回の交配が3例あったが、投与群では2
回以上の交配はなかった。
　投与群の48時間以内の二排卵率は37.5％(3/8)
で、対照群の28.6％(4/14)に比べ高い傾向がみら
れたが有意な差は認められなかった。
　受胎率は投与群、対照群ともに50％(4/8および
7/14)で両群に差はなく、双胎妊娠も認められな
かった。交配回数、複数排卵率、受胎率は表１に示
した。

内分泌動態
　投与群はブセレリン投与日、対照群は投与群と
同様に＞45mmの卵胞、子宮浮腫の減少が認めら

れた日を0日とし、－3日から4日までのLH、FSH、
プロジェステロン、エストラジオール-17βの推移
を図４に示した。投与群における値は開始日と同
じ時間の値、もしくは前後の平均を用いて１日１
値として解析した。
　対照群における黄体形成ホルモン(LH)の推移
は、0日に1.8±0.4(n=13)ng/mlから漸増し、3日に
は3.0±0.5(n=11)ng/mlに上昇、4日に2.6±0.6
(n=9)ng/mlと減少に転じた。一方投与群では、0日
まで対照群と類似して推移しブセレリン投与時
1.6±0.3(n=8)ng/mlが投与後1日に3.6±1.5
(n=8)ng/mlに一過性の上昇を示し、2日に1.7±0.5
(n=8)ng/mlに減少した。

　対照群における卵胞刺激ホルモン(FSH)の推移
は－3日から1日までは2.0ng/mlの近値で推移し、
2日から増加に転じ4日に5.6±1.6(n=9)ng/mlに
増加した。一方投与群は0日に2.1±0.5(n=8)ng/ml
から2日に3.1±0.7(n=8)ng/mlと一過性に増加し、
4日に2.3±0.5(n=6)ng/mlに減少し、対照群に対し
て低値であったが、有意な差は認められなかった。
　プロジェステロン(P4)の推移は投与群、対照群と
も－3日から1日にかけて0.5ng/ml以下の基底値
で推移し、2から3日に両群増加に転じ、投与群で4
日に2.2±0.5(n=6)ng/ml、対照群で1.1±0.3
(n=9)ng/mlに増加した。排卵が48時間以内であっ
た投与群のP4は高い傾向であったが対照群との間
に有意な差は認められなかった。
　エストラジオール-17β(E2)の推移は、対照群は
－3日から増加し2日に7.2±2.2(n=14)pg/mlと
ピークに達し、3日に3.6±0.7(n=12)pg/mlと減少
した。投与群では0日に5.6±1.4(n=8)、3日に
2.5±0.8(n=6)pg/mlに減少した。両群ともに排卵
確認前後に低下する傾向が認められた。

考察
　馬の排卵時期予測の指標として、主席卵胞径と
子宮の浮腫所見が有力な手がかりとされている
[3.16.22.28]。馬の排卵前の卵胞径は約40～
45mmとされ、季節や馬の種類によって変動があ
る［15］。本研究において、世界最大級の馬として
認識されている日本輓系種（重輓馬）の排卵前の卵
胞径は50mm以上で、60mmに達する卵胞も認め
られ、報告されている馬の平均的な卵胞径より大
型であった。また、日本の重輓馬における排卵前の
卵胞径に関する報告とほぼ一致していた[17]。 
　排卵前の卵胞形状は84％が球形から円錐、洋ナ
シ状などに形状の変化が認められ、16％が球形の
状態で排卵に至った報告がある[28]。6時間間隔で
観察を行った投与群において、排卵6時間前に球
形を呈していたのは2例（25％）で、6例（75％）は、
排卵前24～6時間は球形から円錐形、また洋梨状
への形態的変化が認められた。卵胞の形態的変化
は排卵7日前にも認められる（3％）[28]ことから、
卵胞の形態変化のみで排卵時期を推測することは
適切ではない。子宮の浮腫所見は排卵約3日前に

最も明瞭になり排卵1～2日前に減少し、排卵時期
の有力な指標とされている[3.11］。しかし、繁殖移
行期の排卵を伴わない発情においても64％に子
宮の浮腫像が認められ[34]、また、子宮内膜炎にお
いて高度な浮腫像が認められる[15]ことから、子
宮の浮腫所見のみで排卵の時期を判定することも
適切ではない。ブセレリン投与時期を＞45mmの
卵胞を有し、子宮浮腫の減少時に設定したところ
48時間以内の排卵率は100％、36時間以内が37．
5％(3/8)、36～48時間が62．5％ (5/8)と2群に分
かれた。36時間以内に排卵が確認された群は、投
与時すでに排卵に近似した内因性のホルモン動態
であったと推測される。排卵が36～48時間に集中
する傾向が認められたことは、ブセレリン投与に
よるLH、FSHの上昇が卵胞の成熟を早め、排卵を促
進したと考えられる。＞35mmの卵胞を有する馬
への hCG投与においても、排卵が36時間前後に集
中する傾向があるとの同様な傾向が認められた
［33］。馬は二排卵率が高く、特にサラブレッド種
では37.2％に二排卵が認められ、早期妊娠診断（排
卵後13～16日）において16.2％に双胎妊娠が認め
られている［25］。本試験では二排卵率が投与群で
高い傾向にあったが、両群の受胎率は、それぞれ
50％(4/8.7/14)で差はなく、危惧された双胎妊娠
例は認められなかった。
　頻回交配が常態化している重輓馬生産におい
て、交配回数の低減は一つの課題である。試験期間
中、両群とも畜主の判断により自然交配が行われ、
交配回数に有意な差は認められなかった。しかし、
対照群では一発情3回交配が3例あったが投与群
は全て2回以内であった。頻回交配を避けること
は交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低下し、種雄
馬の負担軽減による利活用の促進に有用であると
考えられる。
　ブセレリン単回投与による内分泌動態の変化は
対照群と比較して、LH、FSHにみられた。対照群の
LHは排卵3日前より漸増し、排卵1～2日後にピー
クに達し、報告されているウマLH分泌パターン
[19.23]と近似していた。一方、投与群では投与6～
24時間に一過性の上昇を示したのち低値で推移
した。ブセレリン投与によりLH分泌が促進され、
性腺刺激ホルモン分泌細胞が脱感作状態にある

か、LH分泌に負のフィードバックが働いているこ
とが推測された。
　馬の排卵前後におけるFSHは、対照群と同様に
排卵前後に上昇を開始する内分泌動態が知られて
いる［6］。しかし、投与群では投与1～2日後に一過
性の上昇を示し、排卵後は低値で推移した。FSH分
泌刺激によるLHの推移と同様の作用が推測され
た。
　P4は排卵まで基底値で推移し、排卵後24～36時
間に上昇し5～7日に最大に達するとされ[19.24]、
両群ともに同様の推移を示した。投与群では排卵
が全て48時間以内で4日のP4値は高かったことか
らブセレリン投与後の黄体形成に対する生理的影
響はないものと推測される。
　E2の推移は、減少傾向に転じて排卵に至り、報告
［12.19］されているE2分泌パターンと近似してい
た。排卵前のhCG投与によって、E2の減少と卵胞発
育の停止との関連が指摘されている[9]。E2は大型
卵胞の顆粒層から分泌され、卵胞の発育と成熟に
密接に関与している。子宮の浮腫所見が減少する
時期は、E2が減少に転じ排卵に向けた卵胞成熟の
指標となりうる。
　本研究では、ブセレリン投与群の48時間以内の
排卵率が100％であり、重輓馬雌馬が＞45mmの
主席卵胞を有し子宮の浮腫が減少した時、ブセレ
リン40μg単回投与の排卵効果への有用性が明ら
かになった。さらに、排卵誘起により、交配回数を
減らすことは交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低
減し、重輓馬の効率的、衛生的な繁殖管理技術の一
つとなりうることが示唆された。
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要約

　重輓馬雌馬の発情期の卵胞、子宮の形態的変化を観察し、GnRH類似体 ブセレリン（以後ブセレリン） 
単回投与が排卵と内分泌動態に及ぼす影響を検討した。重輓馬雌馬22頭をブセレリン投与群(n=8)、対
照群(n=14)に分類し、試情馬による発情徴候を示し、>45mmの主席卵胞が存在し、前回検査と比較して
子宮浮腫の減少が認識された時に、ブセレリン40μgを筋肉内投与した。定時に経直腸超音波診断装置に
よる卵胞、子宮の観察と血中LH、FSH、プロジェステロン、エストラジオール-17βを測定した。
　48時間以内の排卵率は投与群100％(8/8)で、対照群57.1％(8/14)に比べ高く (P=0.051)、排卵確認ま
での平均時間は投与群29±9(SEM)時間、対照群59±7(SEM)時間であった。交配回数、二排卵率、受胎率
は両群に差は認められなかった。ブセレリン投与1～2日にLH、FSHは一過性に上昇し、対照群ではLHは
排卵時に高く、FSHは卵胞の成長に伴い一過性の上昇が認められた。45mm以上の主席卵胞を有し、子宮
浮腫減少時のブセレリン40μg単回投与は、重輓馬雌馬に対して排卵効果に有用性があることが示唆さ
れた。
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重輓馬雌馬へのGnRH類似体ブセレリン単回投与が
排卵効果に及ぼす影響と内分泌動態
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（試情馬による発情徴候を示し、>45mmの主席卵胞が認められ
た時にブセレリン40μg、20μgを筋肉内投与し、同様の条件で
観察した無処置群との48時間以内の排卵率の比較）

はじめに
　馬は長日性の季節繁殖動物で、交配時期が限定
される。重輓馬の生産地である北海道（十勝）の交
配適期は3～6月に限定され、受胎の成否により生
産性は大きく左右される。効率的な重輓馬生産の
ために、一発情一回の交配、衛生的な人工授精によ
る受胎が望ましく、授精適期の調節が効果的であ
ると考えられるが、重輓馬雌馬の効果的な排卵誘
起に関する研究報告はほとんど認められない。
　一般的に馬の排卵誘起には、ヒト絨毛性ゴナド
トロピン (以後hCG)が用いられている。>35mmの
卵胞に対してhCG1500～6000IU投与し、48～72

時間以内に排卵が集中する高い排卵効果が報告さ
れている[5.8.13.21.22.33]。hCGは経済的で高い
排卵効果の反面、複数排卵による双胎妊娠のリス
ク[27]や、抗体産生による反応性の低下が指摘さ
れている [30.31]。そこで、GnRH類似体デスロレ
リンインプラント製剤（OvuplantTM）による効果的
な排卵誘起が試みられている[4.7.18.20]。しかし、
インプラント製剤の適応は不受胎の場合、下垂体
性ダウンレギュレーションによる発情休止期や排
卵間隔の延長が指摘され、排卵確認後インプラン
ト製剤を除去することが推奨されている[7.18]。
また、日本ではインプラント製剤は認可されてい

ない。そこで、ブセレリン投与による排卵誘起が試
みられ[1.2.14.32]、単回投与による排卵効果の報
告がある[32]。一方で、ブセレリン単回投与は、LH
の一過性の上昇を示すが、LHサージの持続には不
十分である [10.21.26.29]との報告もある。このよ
うな背景からブセレリンの単回投与による排卵効
果と、繁殖成績に及ぼす影響を検討し、重輓馬雌馬
の発情期の卵胞、子宮の形態的変化と内分泌動態
を明らかにするために試験を行った。

供試馬および試験方法
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬のべ102頭に対して、試
情馬による発情徴候を示し、1～3日間の経直腸超
音波検査にて>45mmの主席卵胞が認められた時
にブセレリン[エストマール注、川崎三鷹製薬(株)、
東京]40μg（n=31）、20μg（n=21）を筋肉内投与し、
同様の条件で観察した無処置群（n=50）との48時
間以内の排卵率の比較検討を行った。ブセレリン
40μg投与群の48時間以内の排卵率は93.5％
(28/31)、ブセレリン20μg 投与群は71.4％
(15/21)、無処置群は56％（28/50）であった[図
１]。ブセレリン40μg 投与群の48時間以内の排卵
率が、無処置群に比べ有意に高かった（P＜0.01）
ことから、ブセレリン投与量を40μgと設定し、発
情期の卵胞、子宮の形態的変化を明らかにし、内分

泌学的検索を目的として本試験を実施した。
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬16頭、のべ22頭に対し
て、試情馬による発情徴候を示し>45mmの主席卵
胞が確認され、前回記録された子宮浮腫の減少が
観察された時にブセレリン40μgを筋肉内投与し
た投与群（n=8）と、無処置で排卵まで観察した対
照群(n=14)において観察を行った。供試馬の年齢
は3～17歳、平均8.9±4.7(SD)歳、産次数は0～10
産（未経産3頭、経産19頭）、平均3.2±2.8(SD)産で
あった。対照群の1例が分娩後15日での観察で
あったが、投与群（8頭）およびその他の対照群（13
頭）は、分娩後29日以降の観察および空胎馬（4頭）
における発情で観察を行った。
　投与試験は、総発情周期数を基に、投与群、対照
群をクロスオーバーデザインにより試験を実施し
た。投与群は投与後、排卵確認まで6時間間隔、排
卵後は48時間まで12時間間隔で卵胞（卵巣）、子宮
の経直腸超音波検査を行った。対照群は、排卵確認
後2日まで、1日間隔で同様に卵胞（卵巣）、子宮の
観察を行った。卵胞および子宮の形態は、経直腸に
て超音波診断装置に5MHzリニア型直腸検査用探
触子 [SSD-500,UST-588-5,Aloka,tokyo]を接続し
て検索した。描出された卵胞静止像から（長径＋短
径）/2を卵胞径として計測した。両群とも超音波検
査に際しヘパリンナトリウム加真空採血管にて、
頚静脈より採血し、遠心分離後、血漿を-30℃にて
凍結保存し、ホルモン測定に供した。
　試験期間中、供試馬は種雄馬による自然交配を
行い、交配回数と、初回排卵から48時間以内に排
卵が確認された場合を二排卵とし二排卵率を比較
した。排卵確認後、14日と21日に経直腸超音波検
査による妊娠診断を行い両群における受胎率を比
較した。
　結果は平均値±標準誤差で示した。主席卵胞径
は継続して計測しANOVAの分散分析に供した。有
意な変化はANOVAの分散分析に供し、投与群と対
照群との間で有意差検定を行った。群間での排卵
率と妊娠率の相違はフィシャーの正確確立検定、
交配回数はウェルチのT検定、二排卵率は カイ二
乗検定を行った。すべての統計処理にはコン
ピュータのソフトウエアStat Viewを使用し、5％

未満の危険率で有意差を検討した。

成績
排卵までの卵胞径および形状の変化
　排卵5日前から1日前までの平均卵胞径の推移
を図２に示した。対照群では3日前、卵胞径は
45.7±1.1mm(n=9)から1日前50.3±1mm(n=14)
に成長し排卵に至った。投与群では3日前の卵胞
径47.0±1.6mm(n=7)から1日前52.1±1.9mm
(n=8)に成長し排卵に至った。投与群と対照群の卵
胞径は排卵に向け成長したが、卵胞発育に伴う卵
胞径は両群に差は認められなかった。6時間間隔
で観察を行った投与群の8例において、6例（75％）
は排卵前24～6時間で卵胞は球形から円錐形、ま
た洋梨状への形態的変化が認められ排卵したが、
2例（25％）は球形のまま排卵に至り、明らかな形
態的変化は認められなかった。

排卵までの時間
　供試馬の24時間間隔での排卵率を図３に示し
た。排卵確認までの時間は投与群が6～48時間、平
均29±9(n=8)時間、対照群が12～120時間、平均
59±7(n=14)時間であった。投与群では48時間以
内の排卵率が100％(8/8)で、非投与群の57.1％
(8/14)に比べ高い傾向が認められた(P≒0.051)。
投与群では6時間以内に排卵が確認されたのが
37.5％(3/8)、また42～48時間が62.5％(5/8)と2

群に分かれた。対照群では48～72時間後に排卵し
たのは1頭（7.1％）のみで5頭（35.7％）は72時間以
上経過して排卵に至った。

交配回数、二排卵率、受胎率
　一発情あたりの交配回数は対照群では1～3回、
平均1.6±0.2(n=14)回、投与群では1～2回、平均
1.8±0.2(n=8)回で両群に有意な差はなかった。対
照群では3回の交配が3例あったが、投与群では2
回以上の交配はなかった。
　投与群の48時間以内の二排卵率は37.5％(3/8)
で、対照群の28.6％(4/14)に比べ高い傾向がみら
れたが有意な差は認められなかった。
　受胎率は投与群、対照群ともに50％(4/8および
7/14)で両群に差はなく、双胎妊娠も認められな
かった。交配回数、複数排卵率、受胎率は表１に示
した。

内分泌動態
　投与群はブセレリン投与日、対照群は投与群と
同様に＞45mmの卵胞、子宮浮腫の減少が認めら

れた日を0日とし、－3日から4日までのLH、FSH、
プロジェステロン、エストラジオール-17βの推移
を図４に示した。投与群における値は開始日と同
じ時間の値、もしくは前後の平均を用いて１日１
値として解析した。
　対照群における黄体形成ホルモン(LH)の推移
は、0日に1.8±0.4(n=13)ng/mlから漸増し、3日に
は3.0±0.5(n=11)ng/mlに上昇、4日に2.6±0.6
(n=9)ng/mlと減少に転じた。一方投与群では、0日
まで対照群と類似して推移しブセレリン投与時
1.6±0.3(n=8)ng/mlが投与後1日に3.6±1.5
(n=8)ng/mlに一過性の上昇を示し、2日に1.7±0.5
(n=8)ng/mlに減少した。

　対照群における卵胞刺激ホルモン(FSH)の推移
は－3日から1日までは2.0ng/mlの近値で推移し、
2日から増加に転じ4日に5.6±1.6(n=9)ng/mlに
増加した。一方投与群は0日に2.1±0.5(n=8)ng/ml
から2日に3.1±0.7(n=8)ng/mlと一過性に増加し、
4日に2.3±0.5(n=6)ng/mlに減少し、対照群に対し
て低値であったが、有意な差は認められなかった。
　プロジェステロン(P4)の推移は投与群、対照群と
も－3日から1日にかけて0.5ng/ml以下の基底値
で推移し、2から3日に両群増加に転じ、投与群で4
日に2.2±0.5(n=6)ng/ml、対照群で1.1±0.3
(n=9)ng/mlに増加した。排卵が48時間以内であっ
た投与群のP4は高い傾向であったが対照群との間
に有意な差は認められなかった。
　エストラジオール-17β(E2)の推移は、対照群は
－3日から増加し2日に7.2±2.2(n=14)pg/mlと
ピークに達し、3日に3.6±0.7(n=12)pg/mlと減少
した。投与群では0日に5.6±1.4(n=8)、3日に
2.5±0.8(n=6)pg/mlに減少した。両群ともに排卵
確認前後に低下する傾向が認められた。

考察
　馬の排卵時期予測の指標として、主席卵胞径と
子宮の浮腫所見が有力な手がかりとされている
[3.16.22.28]。馬の排卵前の卵胞径は約40～
45mmとされ、季節や馬の種類によって変動があ
る［15］。本研究において、世界最大級の馬として
認識されている日本輓系種（重輓馬）の排卵前の卵
胞径は50mm以上で、60mmに達する卵胞も認め
られ、報告されている馬の平均的な卵胞径より大
型であった。また、日本の重輓馬における排卵前の
卵胞径に関する報告とほぼ一致していた[17]。 
　排卵前の卵胞形状は84％が球形から円錐、洋ナ
シ状などに形状の変化が認められ、16％が球形の
状態で排卵に至った報告がある[28]。6時間間隔で
観察を行った投与群において、排卵6時間前に球
形を呈していたのは2例（25％）で、6例（75％）は、
排卵前24～6時間は球形から円錐形、また洋梨状
への形態的変化が認められた。卵胞の形態的変化
は排卵7日前にも認められる（3％）[28]ことから、
卵胞の形態変化のみで排卵時期を推測することは
適切ではない。子宮の浮腫所見は排卵約3日前に

最も明瞭になり排卵1～2日前に減少し、排卵時期
の有力な指標とされている[3.11］。しかし、繁殖移
行期の排卵を伴わない発情においても64％に子
宮の浮腫像が認められ[34]、また、子宮内膜炎にお
いて高度な浮腫像が認められる[15]ことから、子
宮の浮腫所見のみで排卵の時期を判定することも
適切ではない。ブセレリン投与時期を＞45mmの
卵胞を有し、子宮浮腫の減少時に設定したところ
48時間以内の排卵率は100％、36時間以内が37．
5％(3/8)、36～48時間が62．5％ (5/8)と2群に分
かれた。36時間以内に排卵が確認された群は、投
与時すでに排卵に近似した内因性のホルモン動態
であったと推測される。排卵が36～48時間に集中
する傾向が認められたことは、ブセレリン投与に
よるLH、FSHの上昇が卵胞の成熟を早め、排卵を促
進したと考えられる。＞35mmの卵胞を有する馬
への hCG投与においても、排卵が36時間前後に集
中する傾向があるとの同様な傾向が認められた
［33］。馬は二排卵率が高く、特にサラブレッド種
では37.2％に二排卵が認められ、早期妊娠診断（排
卵後13～16日）において16.2％に双胎妊娠が認め
られている［25］。本試験では二排卵率が投与群で
高い傾向にあったが、両群の受胎率は、それぞれ
50％(4/8.7/14)で差はなく、危惧された双胎妊娠
例は認められなかった。
　頻回交配が常態化している重輓馬生産におい
て、交配回数の低減は一つの課題である。試験期間
中、両群とも畜主の判断により自然交配が行われ、
交配回数に有意な差は認められなかった。しかし、
対照群では一発情3回交配が3例あったが投与群
は全て2回以内であった。頻回交配を避けること
は交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低下し、種雄
馬の負担軽減による利活用の促進に有用であると
考えられる。
　ブセレリン単回投与による内分泌動態の変化は
対照群と比較して、LH、FSHにみられた。対照群の
LHは排卵3日前より漸増し、排卵1～2日後にピー
クに達し、報告されているウマLH分泌パターン
[19.23]と近似していた。一方、投与群では投与6～
24時間に一過性の上昇を示したのち低値で推移
した。ブセレリン投与によりLH分泌が促進され、
性腺刺激ホルモン分泌細胞が脱感作状態にある

か、LH分泌に負のフィードバックが働いているこ
とが推測された。
　馬の排卵前後におけるFSHは、対照群と同様に
排卵前後に上昇を開始する内分泌動態が知られて
いる［6］。しかし、投与群では投与1～2日後に一過
性の上昇を示し、排卵後は低値で推移した。FSH分
泌刺激によるLHの推移と同様の作用が推測され
た。
　P4は排卵まで基底値で推移し、排卵後24～36時
間に上昇し5～7日に最大に達するとされ[19.24]、
両群ともに同様の推移を示した。投与群では排卵
が全て48時間以内で4日のP4値は高かったことか
らブセレリン投与後の黄体形成に対する生理的影
響はないものと推測される。
　E2の推移は、減少傾向に転じて排卵に至り、報告
［12.19］されているE2分泌パターンと近似してい
た。排卵前のhCG投与によって、E2の減少と卵胞発
育の停止との関連が指摘されている[9]。E2は大型
卵胞の顆粒層から分泌され、卵胞の発育と成熟に
密接に関与している。子宮の浮腫所見が減少する
時期は、E2が減少に転じ排卵に向けた卵胞成熟の
指標となりうる。
　本研究では、ブセレリン投与群の48時間以内の
排卵率が100％であり、重輓馬雌馬が＞45mmの
主席卵胞を有し子宮の浮腫が減少した時、ブセレ
リン40μg単回投与の排卵効果への有用性が明ら
かになった。さらに、排卵誘起により、交配回数を
減らすことは交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低
減し、重輓馬の効率的、衛生的な繁殖管理技術の一
つとなりうることが示唆された。
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図１　ブセレリン40μg、20μg 投与群と無処置群
の排卵率
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はじめに
　馬は長日性の季節繁殖動物で、交配時期が限定
される。重輓馬の生産地である北海道（十勝）の交
配適期は3～6月に限定され、受胎の成否により生
産性は大きく左右される。効率的な重輓馬生産の
ために、一発情一回の交配、衛生的な人工授精によ
る受胎が望ましく、授精適期の調節が効果的であ
ると考えられるが、重輓馬雌馬の効果的な排卵誘
起に関する研究報告はほとんど認められない。
　一般的に馬の排卵誘起には、ヒト絨毛性ゴナド
トロピン (以後hCG)が用いられている。>35mmの
卵胞に対してhCG1500～6000IU投与し、48～72

時間以内に排卵が集中する高い排卵効果が報告さ
れている[5.8.13.21.22.33]。hCGは経済的で高い
排卵効果の反面、複数排卵による双胎妊娠のリス
ク[27]や、抗体産生による反応性の低下が指摘さ
れている [30.31]。そこで、GnRH類似体デスロレ
リンインプラント製剤（OvuplantTM）による効果的
な排卵誘起が試みられている[4.7.18.20]。しかし、
インプラント製剤の適応は不受胎の場合、下垂体
性ダウンレギュレーションによる発情休止期や排
卵間隔の延長が指摘され、排卵確認後インプラン
ト製剤を除去することが推奨されている[7.18]。
また、日本ではインプラント製剤は認可されてい

ない。そこで、ブセレリン投与による排卵誘起が試
みられ[1.2.14.32]、単回投与による排卵効果の報
告がある[32]。一方で、ブセレリン単回投与は、LH
の一過性の上昇を示すが、LHサージの持続には不
十分である [10.21.26.29]との報告もある。このよ
うな背景からブセレリンの単回投与による排卵効
果と、繁殖成績に及ぼす影響を検討し、重輓馬雌馬
の発情期の卵胞、子宮の形態的変化と内分泌動態
を明らかにするために試験を行った。

供試馬および試験方法
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬のべ102頭に対して、試
情馬による発情徴候を示し、1～3日間の経直腸超
音波検査にて>45mmの主席卵胞が認められた時
にブセレリン[エストマール注、川崎三鷹製薬(株)、
東京]40μg（n=31）、20μg（n=21）を筋肉内投与し、
同様の条件で観察した無処置群（n=50）との48時
間以内の排卵率の比較検討を行った。ブセレリン
40μg投与群の48時間以内の排卵率は93.5％
(28/31)、ブセレリン20μg 投与群は71.4％
(15/21)、無処置群は56％（28/50）であった[図
１]。ブセレリン40μg 投与群の48時間以内の排卵
率が、無処置群に比べ有意に高かった（P＜0.01）
ことから、ブセレリン投与量を40μgと設定し、発
情期の卵胞、子宮の形態的変化を明らかにし、内分

泌学的検索を目的として本試験を実施した。
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬16頭、のべ22頭に対し
て、試情馬による発情徴候を示し>45mmの主席卵
胞が確認され、前回記録された子宮浮腫の減少が
観察された時にブセレリン40μgを筋肉内投与し
た投与群（n=8）と、無処置で排卵まで観察した対
照群(n=14)において観察を行った。供試馬の年齢
は3～17歳、平均8.9±4.7(SD)歳、産次数は0～10
産（未経産3頭、経産19頭）、平均3.2±2.8(SD)産で
あった。対照群の1例が分娩後15日での観察で
あったが、投与群（8頭）およびその他の対照群（13
頭）は、分娩後29日以降の観察および空胎馬（4頭）
における発情で観察を行った。
　投与試験は、総発情周期数を基に、投与群、対照
群をクロスオーバーデザインにより試験を実施し
た。投与群は投与後、排卵確認まで6時間間隔、排
卵後は48時間まで12時間間隔で卵胞（卵巣）、子宮
の経直腸超音波検査を行った。対照群は、排卵確認
後2日まで、1日間隔で同様に卵胞（卵巣）、子宮の
観察を行った。卵胞および子宮の形態は、経直腸に
て超音波診断装置に5MHzリニア型直腸検査用探
触子 [SSD-500,UST-588-5,Aloka,tokyo]を接続し
て検索した。描出された卵胞静止像から（長径＋短
径）/2を卵胞径として計測した。両群とも超音波検
査に際しヘパリンナトリウム加真空採血管にて、
頚静脈より採血し、遠心分離後、血漿を-30℃にて
凍結保存し、ホルモン測定に供した。
　試験期間中、供試馬は種雄馬による自然交配を
行い、交配回数と、初回排卵から48時間以内に排
卵が確認された場合を二排卵とし二排卵率を比較
した。排卵確認後、14日と21日に経直腸超音波検
査による妊娠診断を行い両群における受胎率を比
較した。
　結果は平均値±標準誤差で示した。主席卵胞径
は継続して計測しANOVAの分散分析に供した。有
意な変化はANOVAの分散分析に供し、投与群と対
照群との間で有意差検定を行った。群間での排卵
率と妊娠率の相違はフィシャーの正確確立検定、
交配回数はウェルチのT検定、二排卵率は カイ二
乗検定を行った。すべての統計処理にはコン
ピュータのソフトウエアStat Viewを使用し、5％

未満の危険率で有意差を検討した。

成績
排卵までの卵胞径および形状の変化
　排卵5日前から1日前までの平均卵胞径の推移
を図２に示した。対照群では3日前、卵胞径は
45.7±1.1mm(n=9)から1日前50.3±1mm(n=14)
に成長し排卵に至った。投与群では3日前の卵胞
径47.0±1.6mm(n=7)から1日前52.1±1.9mm
(n=8)に成長し排卵に至った。投与群と対照群の卵
胞径は排卵に向け成長したが、卵胞発育に伴う卵
胞径は両群に差は認められなかった。6時間間隔
で観察を行った投与群の8例において、6例（75％）
は排卵前24～6時間で卵胞は球形から円錐形、ま
た洋梨状への形態的変化が認められ排卵したが、
2例（25％）は球形のまま排卵に至り、明らかな形
態的変化は認められなかった。

排卵までの時間
　供試馬の24時間間隔での排卵率を図３に示し
た。排卵確認までの時間は投与群が6～48時間、平
均29±9(n=8)時間、対照群が12～120時間、平均
59±7(n=14)時間であった。投与群では48時間以
内の排卵率が100％(8/8)で、非投与群の57.1％
(8/14)に比べ高い傾向が認められた(P≒0.051)。
投与群では6時間以内に排卵が確認されたのが
37.5％(3/8)、また42～48時間が62.5％(5/8)と2

群に分かれた。対照群では48～72時間後に排卵し
たのは1頭（7.1％）のみで5頭（35.7％）は72時間以
上経過して排卵に至った。

交配回数、二排卵率、受胎率
　一発情あたりの交配回数は対照群では1～3回、
平均1.6±0.2(n=14)回、投与群では1～2回、平均
1.8±0.2(n=8)回で両群に有意な差はなかった。対
照群では3回の交配が3例あったが、投与群では2
回以上の交配はなかった。
　投与群の48時間以内の二排卵率は37.5％(3/8)
で、対照群の28.6％(4/14)に比べ高い傾向がみら
れたが有意な差は認められなかった。
　受胎率は投与群、対照群ともに50％(4/8および
7/14)で両群に差はなく、双胎妊娠も認められな
かった。交配回数、複数排卵率、受胎率は表１に示
した。

内分泌動態
　投与群はブセレリン投与日、対照群は投与群と
同様に＞45mmの卵胞、子宮浮腫の減少が認めら

れた日を0日とし、－3日から4日までのLH、FSH、
プロジェステロン、エストラジオール-17βの推移
を図４に示した。投与群における値は開始日と同
じ時間の値、もしくは前後の平均を用いて１日１
値として解析した。
　対照群における黄体形成ホルモン(LH)の推移
は、0日に1.8±0.4(n=13)ng/mlから漸増し、3日に
は3.0±0.5(n=11)ng/mlに上昇、4日に2.6±0.6
(n=9)ng/mlと減少に転じた。一方投与群では、0日
まで対照群と類似して推移しブセレリン投与時
1.6±0.3(n=8)ng/mlが投与後1日に3.6±1.5
(n=8)ng/mlに一過性の上昇を示し、2日に1.7±0.5
(n=8)ng/mlに減少した。

　対照群における卵胞刺激ホルモン(FSH)の推移
は－3日から1日までは2.0ng/mlの近値で推移し、
2日から増加に転じ4日に5.6±1.6(n=9)ng/mlに
増加した。一方投与群は0日に2.1±0.5(n=8)ng/ml
から2日に3.1±0.7(n=8)ng/mlと一過性に増加し、
4日に2.3±0.5(n=6)ng/mlに減少し、対照群に対し
て低値であったが、有意な差は認められなかった。
　プロジェステロン(P4)の推移は投与群、対照群と
も－3日から1日にかけて0.5ng/ml以下の基底値
で推移し、2から3日に両群増加に転じ、投与群で4
日に2.2±0.5(n=6)ng/ml、対照群で1.1±0.3
(n=9)ng/mlに増加した。排卵が48時間以内であっ
た投与群のP4は高い傾向であったが対照群との間
に有意な差は認められなかった。
　エストラジオール-17β(E2)の推移は、対照群は
－3日から増加し2日に7.2±2.2(n=14)pg/mlと
ピークに達し、3日に3.6±0.7(n=12)pg/mlと減少
した。投与群では0日に5.6±1.4(n=8)、3日に
2.5±0.8(n=6)pg/mlに減少した。両群ともに排卵
確認前後に低下する傾向が認められた。

考察
　馬の排卵時期予測の指標として、主席卵胞径と
子宮の浮腫所見が有力な手がかりとされている
[3.16.22.28]。馬の排卵前の卵胞径は約40～
45mmとされ、季節や馬の種類によって変動があ
る［15］。本研究において、世界最大級の馬として
認識されている日本輓系種（重輓馬）の排卵前の卵
胞径は50mm以上で、60mmに達する卵胞も認め
られ、報告されている馬の平均的な卵胞径より大
型であった。また、日本の重輓馬における排卵前の
卵胞径に関する報告とほぼ一致していた[17]。 
　排卵前の卵胞形状は84％が球形から円錐、洋ナ
シ状などに形状の変化が認められ、16％が球形の
状態で排卵に至った報告がある[28]。6時間間隔で
観察を行った投与群において、排卵6時間前に球
形を呈していたのは2例（25％）で、6例（75％）は、
排卵前24～6時間は球形から円錐形、また洋梨状
への形態的変化が認められた。卵胞の形態的変化
は排卵7日前にも認められる（3％）[28]ことから、
卵胞の形態変化のみで排卵時期を推測することは
適切ではない。子宮の浮腫所見は排卵約3日前に

最も明瞭になり排卵1～2日前に減少し、排卵時期
の有力な指標とされている[3.11］。しかし、繁殖移
行期の排卵を伴わない発情においても64％に子
宮の浮腫像が認められ[34]、また、子宮内膜炎にお
いて高度な浮腫像が認められる[15]ことから、子
宮の浮腫所見のみで排卵の時期を判定することも
適切ではない。ブセレリン投与時期を＞45mmの
卵胞を有し、子宮浮腫の減少時に設定したところ
48時間以内の排卵率は100％、36時間以内が37．
5％(3/8)、36～48時間が62．5％ (5/8)と2群に分
かれた。36時間以内に排卵が確認された群は、投
与時すでに排卵に近似した内因性のホルモン動態
であったと推測される。排卵が36～48時間に集中
する傾向が認められたことは、ブセレリン投与に
よるLH、FSHの上昇が卵胞の成熟を早め、排卵を促
進したと考えられる。＞35mmの卵胞を有する馬
への hCG投与においても、排卵が36時間前後に集
中する傾向があるとの同様な傾向が認められた
［33］。馬は二排卵率が高く、特にサラブレッド種
では37.2％に二排卵が認められ、早期妊娠診断（排
卵後13～16日）において16.2％に双胎妊娠が認め
られている［25］。本試験では二排卵率が投与群で
高い傾向にあったが、両群の受胎率は、それぞれ
50％(4/8.7/14)で差はなく、危惧された双胎妊娠
例は認められなかった。
　頻回交配が常態化している重輓馬生産におい
て、交配回数の低減は一つの課題である。試験期間
中、両群とも畜主の判断により自然交配が行われ、
交配回数に有意な差は認められなかった。しかし、
対照群では一発情3回交配が3例あったが投与群
は全て2回以内であった。頻回交配を避けること
は交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低下し、種雄
馬の負担軽減による利活用の促進に有用であると
考えられる。
　ブセレリン単回投与による内分泌動態の変化は
対照群と比較して、LH、FSHにみられた。対照群の
LHは排卵3日前より漸増し、排卵1～2日後にピー
クに達し、報告されているウマLH分泌パターン
[19.23]と近似していた。一方、投与群では投与6～
24時間に一過性の上昇を示したのち低値で推移
した。ブセレリン投与によりLH分泌が促進され、
性腺刺激ホルモン分泌細胞が脱感作状態にある

か、LH分泌に負のフィードバックが働いているこ
とが推測された。
　馬の排卵前後におけるFSHは、対照群と同様に
排卵前後に上昇を開始する内分泌動態が知られて
いる［6］。しかし、投与群では投与1～2日後に一過
性の上昇を示し、排卵後は低値で推移した。FSH分
泌刺激によるLHの推移と同様の作用が推測され
た。
　P4は排卵まで基底値で推移し、排卵後24～36時
間に上昇し5～7日に最大に達するとされ[19.24]、
両群ともに同様の推移を示した。投与群では排卵
が全て48時間以内で4日のP4値は高かったことか
らブセレリン投与後の黄体形成に対する生理的影
響はないものと推測される。
　E2の推移は、減少傾向に転じて排卵に至り、報告
［12.19］されているE2分泌パターンと近似してい
た。排卵前のhCG投与によって、E2の減少と卵胞発
育の停止との関連が指摘されている[9]。E2は大型
卵胞の顆粒層から分泌され、卵胞の発育と成熟に
密接に関与している。子宮の浮腫所見が減少する
時期は、E2が減少に転じ排卵に向けた卵胞成熟の
指標となりうる。
　本研究では、ブセレリン投与群の48時間以内の
排卵率が100％であり、重輓馬雌馬が＞45mmの
主席卵胞を有し子宮の浮腫が減少した時、ブセレ
リン40μg単回投与の排卵効果への有用性が明ら
かになった。さらに、排卵誘起により、交配回数を
減らすことは交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低
減し、重輓馬の効率的、衛生的な繁殖管理技術の一
つとなりうることが示唆された。
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（排卵５日前から１日前の主席卵胞の（長径＋短径）/2を卵胞径
とした平均卵胞径の推移。０：排卵）

図２　排卵までの主席卵胞径の推移（０=排卵）

（投与群: ブセレリン投与時０時、対照群:卵胞径＞45mm、子宮
浮腫の減少を０時）

図３　投与群と対照群の排卵間隔（時間） 

表1　交配回数、２排卵率、妊娠率
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はじめに
　馬は長日性の季節繁殖動物で、交配時期が限定
される。重輓馬の生産地である北海道（十勝）の交
配適期は3～6月に限定され、受胎の成否により生
産性は大きく左右される。効率的な重輓馬生産の
ために、一発情一回の交配、衛生的な人工授精によ
る受胎が望ましく、授精適期の調節が効果的であ
ると考えられるが、重輓馬雌馬の効果的な排卵誘
起に関する研究報告はほとんど認められない。
　一般的に馬の排卵誘起には、ヒト絨毛性ゴナド
トロピン (以後hCG)が用いられている。>35mmの
卵胞に対してhCG1500～6000IU投与し、48～72

時間以内に排卵が集中する高い排卵効果が報告さ
れている[5.8.13.21.22.33]。hCGは経済的で高い
排卵効果の反面、複数排卵による双胎妊娠のリス
ク[27]や、抗体産生による反応性の低下が指摘さ
れている [30.31]。そこで、GnRH類似体デスロレ
リンインプラント製剤（OvuplantTM）による効果的
な排卵誘起が試みられている[4.7.18.20]。しかし、
インプラント製剤の適応は不受胎の場合、下垂体
性ダウンレギュレーションによる発情休止期や排
卵間隔の延長が指摘され、排卵確認後インプラン
ト製剤を除去することが推奨されている[7.18]。
また、日本ではインプラント製剤は認可されてい

ない。そこで、ブセレリン投与による排卵誘起が試
みられ[1.2.14.32]、単回投与による排卵効果の報
告がある[32]。一方で、ブセレリン単回投与は、LH
の一過性の上昇を示すが、LHサージの持続には不
十分である [10.21.26.29]との報告もある。このよ
うな背景からブセレリンの単回投与による排卵効
果と、繁殖成績に及ぼす影響を検討し、重輓馬雌馬
の発情期の卵胞、子宮の形態的変化と内分泌動態
を明らかにするために試験を行った。

供試馬および試験方法
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬のべ102頭に対して、試
情馬による発情徴候を示し、1～3日間の経直腸超
音波検査にて>45mmの主席卵胞が認められた時
にブセレリン[エストマール注、川崎三鷹製薬(株)、
東京]40μg（n=31）、20μg（n=21）を筋肉内投与し、
同様の条件で観察した無処置群（n=50）との48時
間以内の排卵率の比較検討を行った。ブセレリン
40μg投与群の48時間以内の排卵率は93.5％
(28/31)、ブセレリン20μg 投与群は71.4％
(15/21)、無処置群は56％（28/50）であった[図
１]。ブセレリン40μg 投与群の48時間以内の排卵
率が、無処置群に比べ有意に高かった（P＜0.01）
ことから、ブセレリン投与量を40μgと設定し、発
情期の卵胞、子宮の形態的変化を明らかにし、内分

泌学的検索を目的として本試験を実施した。
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬16頭、のべ22頭に対し
て、試情馬による発情徴候を示し>45mmの主席卵
胞が確認され、前回記録された子宮浮腫の減少が
観察された時にブセレリン40μgを筋肉内投与し
た投与群（n=8）と、無処置で排卵まで観察した対
照群(n=14)において観察を行った。供試馬の年齢
は3～17歳、平均8.9±4.7(SD)歳、産次数は0～10
産（未経産3頭、経産19頭）、平均3.2±2.8(SD)産で
あった。対照群の1例が分娩後15日での観察で
あったが、投与群（8頭）およびその他の対照群（13
頭）は、分娩後29日以降の観察および空胎馬（4頭）
における発情で観察を行った。
　投与試験は、総発情周期数を基に、投与群、対照
群をクロスオーバーデザインにより試験を実施し
た。投与群は投与後、排卵確認まで6時間間隔、排
卵後は48時間まで12時間間隔で卵胞（卵巣）、子宮
の経直腸超音波検査を行った。対照群は、排卵確認
後2日まで、1日間隔で同様に卵胞（卵巣）、子宮の
観察を行った。卵胞および子宮の形態は、経直腸に
て超音波診断装置に5MHzリニア型直腸検査用探
触子 [SSD-500,UST-588-5,Aloka,tokyo]を接続し
て検索した。描出された卵胞静止像から（長径＋短
径）/2を卵胞径として計測した。両群とも超音波検
査に際しヘパリンナトリウム加真空採血管にて、
頚静脈より採血し、遠心分離後、血漿を-30℃にて
凍結保存し、ホルモン測定に供した。
　試験期間中、供試馬は種雄馬による自然交配を
行い、交配回数と、初回排卵から48時間以内に排
卵が確認された場合を二排卵とし二排卵率を比較
した。排卵確認後、14日と21日に経直腸超音波検
査による妊娠診断を行い両群における受胎率を比
較した。
　結果は平均値±標準誤差で示した。主席卵胞径
は継続して計測しANOVAの分散分析に供した。有
意な変化はANOVAの分散分析に供し、投与群と対
照群との間で有意差検定を行った。群間での排卵
率と妊娠率の相違はフィシャーの正確確立検定、
交配回数はウェルチのT検定、二排卵率は カイ二
乗検定を行った。すべての統計処理にはコン
ピュータのソフトウエアStat Viewを使用し、5％

未満の危険率で有意差を検討した。

成績
排卵までの卵胞径および形状の変化
　排卵5日前から1日前までの平均卵胞径の推移
を図２に示した。対照群では3日前、卵胞径は
45.7±1.1mm(n=9)から1日前50.3±1mm(n=14)
に成長し排卵に至った。投与群では3日前の卵胞
径47.0±1.6mm(n=7)から1日前52.1±1.9mm
(n=8)に成長し排卵に至った。投与群と対照群の卵
胞径は排卵に向け成長したが、卵胞発育に伴う卵
胞径は両群に差は認められなかった。6時間間隔
で観察を行った投与群の8例において、6例（75％）
は排卵前24～6時間で卵胞は球形から円錐形、ま
た洋梨状への形態的変化が認められ排卵したが、
2例（25％）は球形のまま排卵に至り、明らかな形
態的変化は認められなかった。

排卵までの時間
　供試馬の24時間間隔での排卵率を図３に示し
た。排卵確認までの時間は投与群が6～48時間、平
均29±9(n=8)時間、対照群が12～120時間、平均
59±7(n=14)時間であった。投与群では48時間以
内の排卵率が100％(8/8)で、非投与群の57.1％
(8/14)に比べ高い傾向が認められた(P≒0.051)。
投与群では6時間以内に排卵が確認されたのが
37.5％(3/8)、また42～48時間が62.5％(5/8)と2

群に分かれた。対照群では48～72時間後に排卵し
たのは1頭（7.1％）のみで5頭（35.7％）は72時間以
上経過して排卵に至った。

交配回数、二排卵率、受胎率
　一発情あたりの交配回数は対照群では1～3回、
平均1.6±0.2(n=14)回、投与群では1～2回、平均
1.8±0.2(n=8)回で両群に有意な差はなかった。対
照群では3回の交配が3例あったが、投与群では2
回以上の交配はなかった。
　投与群の48時間以内の二排卵率は37.5％(3/8)
で、対照群の28.6％(4/14)に比べ高い傾向がみら
れたが有意な差は認められなかった。
　受胎率は投与群、対照群ともに50％(4/8および
7/14)で両群に差はなく、双胎妊娠も認められな
かった。交配回数、複数排卵率、受胎率は表１に示
した。

内分泌動態
　投与群はブセレリン投与日、対照群は投与群と
同様に＞45mmの卵胞、子宮浮腫の減少が認めら

れた日を0日とし、－3日から4日までのLH、FSH、
プロジェステロン、エストラジオール-17βの推移
を図４に示した。投与群における値は開始日と同
じ時間の値、もしくは前後の平均を用いて１日１
値として解析した。
　対照群における黄体形成ホルモン(LH)の推移
は、0日に1.8±0.4(n=13)ng/mlから漸増し、3日に
は3.0±0.5(n=11)ng/mlに上昇、4日に2.6±0.6
(n=9)ng/mlと減少に転じた。一方投与群では、0日
まで対照群と類似して推移しブセレリン投与時
1.6±0.3(n=8)ng/mlが投与後1日に3.6±1.5
(n=8)ng/mlに一過性の上昇を示し、2日に1.7±0.5
(n=8)ng/mlに減少した。

　対照群における卵胞刺激ホルモン(FSH)の推移
は－3日から1日までは2.0ng/mlの近値で推移し、
2日から増加に転じ4日に5.6±1.6(n=9)ng/mlに
増加した。一方投与群は0日に2.1±0.5(n=8)ng/ml
から2日に3.1±0.7(n=8)ng/mlと一過性に増加し、
4日に2.3±0.5(n=6)ng/mlに減少し、対照群に対し
て低値であったが、有意な差は認められなかった。
　プロジェステロン(P4)の推移は投与群、対照群と
も－3日から1日にかけて0.5ng/ml以下の基底値
で推移し、2から3日に両群増加に転じ、投与群で4
日に2.2±0.5(n=6)ng/ml、対照群で1.1±0.3
(n=9)ng/mlに増加した。排卵が48時間以内であっ
た投与群のP4は高い傾向であったが対照群との間
に有意な差は認められなかった。
　エストラジオール-17β(E2)の推移は、対照群は
－3日から増加し2日に7.2±2.2(n=14)pg/mlと
ピークに達し、3日に3.6±0.7(n=12)pg/mlと減少
した。投与群では0日に5.6±1.4(n=8)、3日に
2.5±0.8(n=6)pg/mlに減少した。両群ともに排卵
確認前後に低下する傾向が認められた。

考察
　馬の排卵時期予測の指標として、主席卵胞径と
子宮の浮腫所見が有力な手がかりとされている
[3.16.22.28]。馬の排卵前の卵胞径は約40～
45mmとされ、季節や馬の種類によって変動があ
る［15］。本研究において、世界最大級の馬として
認識されている日本輓系種（重輓馬）の排卵前の卵
胞径は50mm以上で、60mmに達する卵胞も認め
られ、報告されている馬の平均的な卵胞径より大
型であった。また、日本の重輓馬における排卵前の
卵胞径に関する報告とほぼ一致していた[17]。 
　排卵前の卵胞形状は84％が球形から円錐、洋ナ
シ状などに形状の変化が認められ、16％が球形の
状態で排卵に至った報告がある[28]。6時間間隔で
観察を行った投与群において、排卵6時間前に球
形を呈していたのは2例（25％）で、6例（75％）は、
排卵前24～6時間は球形から円錐形、また洋梨状
への形態的変化が認められた。卵胞の形態的変化
は排卵7日前にも認められる（3％）[28]ことから、
卵胞の形態変化のみで排卵時期を推測することは
適切ではない。子宮の浮腫所見は排卵約3日前に

最も明瞭になり排卵1～2日前に減少し、排卵時期
の有力な指標とされている[3.11］。しかし、繁殖移
行期の排卵を伴わない発情においても64％に子
宮の浮腫像が認められ[34]、また、子宮内膜炎にお
いて高度な浮腫像が認められる[15]ことから、子
宮の浮腫所見のみで排卵の時期を判定することも
適切ではない。ブセレリン投与時期を＞45mmの
卵胞を有し、子宮浮腫の減少時に設定したところ
48時間以内の排卵率は100％、36時間以内が37．
5％(3/8)、36～48時間が62．5％ (5/8)と2群に分
かれた。36時間以内に排卵が確認された群は、投
与時すでに排卵に近似した内因性のホルモン動態
であったと推測される。排卵が36～48時間に集中
する傾向が認められたことは、ブセレリン投与に
よるLH、FSHの上昇が卵胞の成熟を早め、排卵を促
進したと考えられる。＞35mmの卵胞を有する馬
への hCG投与においても、排卵が36時間前後に集
中する傾向があるとの同様な傾向が認められた
［33］。馬は二排卵率が高く、特にサラブレッド種
では37.2％に二排卵が認められ、早期妊娠診断（排
卵後13～16日）において16.2％に双胎妊娠が認め
られている［25］。本試験では二排卵率が投与群で
高い傾向にあったが、両群の受胎率は、それぞれ
50％(4/8.7/14)で差はなく、危惧された双胎妊娠
例は認められなかった。
　頻回交配が常態化している重輓馬生産におい
て、交配回数の低減は一つの課題である。試験期間
中、両群とも畜主の判断により自然交配が行われ、
交配回数に有意な差は認められなかった。しかし、
対照群では一発情3回交配が3例あったが投与群
は全て2回以内であった。頻回交配を避けること
は交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低下し、種雄
馬の負担軽減による利活用の促進に有用であると
考えられる。
　ブセレリン単回投与による内分泌動態の変化は
対照群と比較して、LH、FSHにみられた。対照群の
LHは排卵3日前より漸増し、排卵1～2日後にピー
クに達し、報告されているウマLH分泌パターン
[19.23]と近似していた。一方、投与群では投与6～
24時間に一過性の上昇を示したのち低値で推移
した。ブセレリン投与によりLH分泌が促進され、
性腺刺激ホルモン分泌細胞が脱感作状態にある

か、LH分泌に負のフィードバックが働いているこ
とが推測された。
　馬の排卵前後におけるFSHは、対照群と同様に
排卵前後に上昇を開始する内分泌動態が知られて
いる［6］。しかし、投与群では投与1～2日後に一過
性の上昇を示し、排卵後は低値で推移した。FSH分
泌刺激によるLHの推移と同様の作用が推測され
た。
　P4は排卵まで基底値で推移し、排卵後24～36時
間に上昇し5～7日に最大に達するとされ[19.24]、
両群ともに同様の推移を示した。投与群では排卵
が全て48時間以内で4日のP4値は高かったことか
らブセレリン投与後の黄体形成に対する生理的影
響はないものと推測される。
　E2の推移は、減少傾向に転じて排卵に至り、報告
［12.19］されているE2分泌パターンと近似してい
た。排卵前のhCG投与によって、E2の減少と卵胞発
育の停止との関連が指摘されている[9]。E2は大型
卵胞の顆粒層から分泌され、卵胞の発育と成熟に
密接に関与している。子宮の浮腫所見が減少する
時期は、E2が減少に転じ排卵に向けた卵胞成熟の
指標となりうる。
　本研究では、ブセレリン投与群の48時間以内の
排卵率が100％であり、重輓馬雌馬が＞45mmの
主席卵胞を有し子宮の浮腫が減少した時、ブセレ
リン40μg単回投与の排卵効果への有用性が明ら
かになった。さらに、排卵誘起により、交配回数を
減らすことは交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低
減し、重輓馬の効率的、衛生的な繁殖管理技術の一
つとなりうることが示唆された。
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（投与群はブセレリン投与日、非投与群は投与群と同様に＞
45mmの卵胞、子宮浮腫の減少が認められた日を0日とした。投
与群は開始日と同じ時間、もしくは前後の平均を用いて１日１
データーとして解析）

図４　血中 LH、FSH、プロジェステロン、エストラ
ジオール-17β（平均±SEM）の推移
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はじめに
　馬は長日性の季節繁殖動物で、交配時期が限定
される。重輓馬の生産地である北海道（十勝）の交
配適期は3～6月に限定され、受胎の成否により生
産性は大きく左右される。効率的な重輓馬生産の
ために、一発情一回の交配、衛生的な人工授精によ
る受胎が望ましく、授精適期の調節が効果的であ
ると考えられるが、重輓馬雌馬の効果的な排卵誘
起に関する研究報告はほとんど認められない。
　一般的に馬の排卵誘起には、ヒト絨毛性ゴナド
トロピン (以後hCG)が用いられている。>35mmの
卵胞に対してhCG1500～6000IU投与し、48～72

時間以内に排卵が集中する高い排卵効果が報告さ
れている[5.8.13.21.22.33]。hCGは経済的で高い
排卵効果の反面、複数排卵による双胎妊娠のリス
ク[27]や、抗体産生による反応性の低下が指摘さ
れている [30.31]。そこで、GnRH類似体デスロレ
リンインプラント製剤（OvuplantTM）による効果的
な排卵誘起が試みられている[4.7.18.20]。しかし、
インプラント製剤の適応は不受胎の場合、下垂体
性ダウンレギュレーションによる発情休止期や排
卵間隔の延長が指摘され、排卵確認後インプラン
ト製剤を除去することが推奨されている[7.18]。
また、日本ではインプラント製剤は認可されてい

ない。そこで、ブセレリン投与による排卵誘起が試
みられ[1.2.14.32]、単回投与による排卵効果の報
告がある[32]。一方で、ブセレリン単回投与は、LH
の一過性の上昇を示すが、LHサージの持続には不
十分である [10.21.26.29]との報告もある。このよ
うな背景からブセレリンの単回投与による排卵効
果と、繁殖成績に及ぼす影響を検討し、重輓馬雌馬
の発情期の卵胞、子宮の形態的変化と内分泌動態
を明らかにするために試験を行った。

供試馬および試験方法
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬のべ102頭に対して、試
情馬による発情徴候を示し、1～3日間の経直腸超
音波検査にて>45mmの主席卵胞が認められた時
にブセレリン[エストマール注、川崎三鷹製薬(株)、
東京]40μg（n=31）、20μg（n=21）を筋肉内投与し、
同様の条件で観察した無処置群（n=50）との48時
間以内の排卵率の比較検討を行った。ブセレリン
40μg投与群の48時間以内の排卵率は93.5％
(28/31)、ブセレリン20μg 投与群は71.4％
(15/21)、無処置群は56％（28/50）であった[図
１]。ブセレリン40μg 投与群の48時間以内の排卵
率が、無処置群に比べ有意に高かった（P＜0.01）
ことから、ブセレリン投与量を40μgと設定し、発
情期の卵胞、子宮の形態的変化を明らかにし、内分

泌学的検索を目的として本試験を実施した。
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬16頭、のべ22頭に対し
て、試情馬による発情徴候を示し>45mmの主席卵
胞が確認され、前回記録された子宮浮腫の減少が
観察された時にブセレリン40μgを筋肉内投与し
た投与群（n=8）と、無処置で排卵まで観察した対
照群(n=14)において観察を行った。供試馬の年齢
は3～17歳、平均8.9±4.7(SD)歳、産次数は0～10
産（未経産3頭、経産19頭）、平均3.2±2.8(SD)産で
あった。対照群の1例が分娩後15日での観察で
あったが、投与群（8頭）およびその他の対照群（13
頭）は、分娩後29日以降の観察および空胎馬（4頭）
における発情で観察を行った。
　投与試験は、総発情周期数を基に、投与群、対照
群をクロスオーバーデザインにより試験を実施し
た。投与群は投与後、排卵確認まで6時間間隔、排
卵後は48時間まで12時間間隔で卵胞（卵巣）、子宮
の経直腸超音波検査を行った。対照群は、排卵確認
後2日まで、1日間隔で同様に卵胞（卵巣）、子宮の
観察を行った。卵胞および子宮の形態は、経直腸に
て超音波診断装置に5MHzリニア型直腸検査用探
触子 [SSD-500,UST-588-5,Aloka,tokyo]を接続し
て検索した。描出された卵胞静止像から（長径＋短
径）/2を卵胞径として計測した。両群とも超音波検
査に際しヘパリンナトリウム加真空採血管にて、
頚静脈より採血し、遠心分離後、血漿を-30℃にて
凍結保存し、ホルモン測定に供した。
　試験期間中、供試馬は種雄馬による自然交配を
行い、交配回数と、初回排卵から48時間以内に排
卵が確認された場合を二排卵とし二排卵率を比較
した。排卵確認後、14日と21日に経直腸超音波検
査による妊娠診断を行い両群における受胎率を比
較した。
　結果は平均値±標準誤差で示した。主席卵胞径
は継続して計測しANOVAの分散分析に供した。有
意な変化はANOVAの分散分析に供し、投与群と対
照群との間で有意差検定を行った。群間での排卵
率と妊娠率の相違はフィシャーの正確確立検定、
交配回数はウェルチのT検定、二排卵率は カイ二
乗検定を行った。すべての統計処理にはコン
ピュータのソフトウエアStat Viewを使用し、5％

未満の危険率で有意差を検討した。

成績
排卵までの卵胞径および形状の変化
　排卵5日前から1日前までの平均卵胞径の推移
を図２に示した。対照群では3日前、卵胞径は
45.7±1.1mm(n=9)から1日前50.3±1mm(n=14)
に成長し排卵に至った。投与群では3日前の卵胞
径47.0±1.6mm(n=7)から1日前52.1±1.9mm
(n=8)に成長し排卵に至った。投与群と対照群の卵
胞径は排卵に向け成長したが、卵胞発育に伴う卵
胞径は両群に差は認められなかった。6時間間隔
で観察を行った投与群の8例において、6例（75％）
は排卵前24～6時間で卵胞は球形から円錐形、ま
た洋梨状への形態的変化が認められ排卵したが、
2例（25％）は球形のまま排卵に至り、明らかな形
態的変化は認められなかった。

排卵までの時間
　供試馬の24時間間隔での排卵率を図３に示し
た。排卵確認までの時間は投与群が6～48時間、平
均29±9(n=8)時間、対照群が12～120時間、平均
59±7(n=14)時間であった。投与群では48時間以
内の排卵率が100％(8/8)で、非投与群の57.1％
(8/14)に比べ高い傾向が認められた(P≒0.051)。
投与群では6時間以内に排卵が確認されたのが
37.5％(3/8)、また42～48時間が62.5％(5/8)と2

群に分かれた。対照群では48～72時間後に排卵し
たのは1頭（7.1％）のみで5頭（35.7％）は72時間以
上経過して排卵に至った。

交配回数、二排卵率、受胎率
　一発情あたりの交配回数は対照群では1～3回、
平均1.6±0.2(n=14)回、投与群では1～2回、平均
1.8±0.2(n=8)回で両群に有意な差はなかった。対
照群では3回の交配が3例あったが、投与群では2
回以上の交配はなかった。
　投与群の48時間以内の二排卵率は37.5％(3/8)
で、対照群の28.6％(4/14)に比べ高い傾向がみら
れたが有意な差は認められなかった。
　受胎率は投与群、対照群ともに50％(4/8および
7/14)で両群に差はなく、双胎妊娠も認められな
かった。交配回数、複数排卵率、受胎率は表１に示
した。

内分泌動態
　投与群はブセレリン投与日、対照群は投与群と
同様に＞45mmの卵胞、子宮浮腫の減少が認めら

れた日を0日とし、－3日から4日までのLH、FSH、
プロジェステロン、エストラジオール-17βの推移
を図４に示した。投与群における値は開始日と同
じ時間の値、もしくは前後の平均を用いて１日１
値として解析した。
　対照群における黄体形成ホルモン(LH)の推移
は、0日に1.8±0.4(n=13)ng/mlから漸増し、3日に
は3.0±0.5(n=11)ng/mlに上昇、4日に2.6±0.6
(n=9)ng/mlと減少に転じた。一方投与群では、0日
まで対照群と類似して推移しブセレリン投与時
1.6±0.3(n=8)ng/mlが投与後1日に3.6±1.5
(n=8)ng/mlに一過性の上昇を示し、2日に1.7±0.5
(n=8)ng/mlに減少した。

　対照群における卵胞刺激ホルモン(FSH)の推移
は－3日から1日までは2.0ng/mlの近値で推移し、
2日から増加に転じ4日に5.6±1.6(n=9)ng/mlに
増加した。一方投与群は0日に2.1±0.5(n=8)ng/ml
から2日に3.1±0.7(n=8)ng/mlと一過性に増加し、
4日に2.3±0.5(n=6)ng/mlに減少し、対照群に対し
て低値であったが、有意な差は認められなかった。
　プロジェステロン(P4)の推移は投与群、対照群と
も－3日から1日にかけて0.5ng/ml以下の基底値
で推移し、2から3日に両群増加に転じ、投与群で4
日に2.2±0.5(n=6)ng/ml、対照群で1.1±0.3
(n=9)ng/mlに増加した。排卵が48時間以内であっ
た投与群のP4は高い傾向であったが対照群との間
に有意な差は認められなかった。
　エストラジオール-17β(E2)の推移は、対照群は
－3日から増加し2日に7.2±2.2(n=14)pg/mlと
ピークに達し、3日に3.6±0.7(n=12)pg/mlと減少
した。投与群では0日に5.6±1.4(n=8)、3日に
2.5±0.8(n=6)pg/mlに減少した。両群ともに排卵
確認前後に低下する傾向が認められた。

考察
　馬の排卵時期予測の指標として、主席卵胞径と
子宮の浮腫所見が有力な手がかりとされている
[3.16.22.28]。馬の排卵前の卵胞径は約40～
45mmとされ、季節や馬の種類によって変動があ
る［15］。本研究において、世界最大級の馬として
認識されている日本輓系種（重輓馬）の排卵前の卵
胞径は50mm以上で、60mmに達する卵胞も認め
られ、報告されている馬の平均的な卵胞径より大
型であった。また、日本の重輓馬における排卵前の
卵胞径に関する報告とほぼ一致していた[17]。 
　排卵前の卵胞形状は84％が球形から円錐、洋ナ
シ状などに形状の変化が認められ、16％が球形の
状態で排卵に至った報告がある[28]。6時間間隔で
観察を行った投与群において、排卵6時間前に球
形を呈していたのは2例（25％）で、6例（75％）は、
排卵前24～6時間は球形から円錐形、また洋梨状
への形態的変化が認められた。卵胞の形態的変化
は排卵7日前にも認められる（3％）[28]ことから、
卵胞の形態変化のみで排卵時期を推測することは
適切ではない。子宮の浮腫所見は排卵約3日前に

最も明瞭になり排卵1～2日前に減少し、排卵時期
の有力な指標とされている[3.11］。しかし、繁殖移
行期の排卵を伴わない発情においても64％に子
宮の浮腫像が認められ[34]、また、子宮内膜炎にお
いて高度な浮腫像が認められる[15]ことから、子
宮の浮腫所見のみで排卵の時期を判定することも
適切ではない。ブセレリン投与時期を＞45mmの
卵胞を有し、子宮浮腫の減少時に設定したところ
48時間以内の排卵率は100％、36時間以内が37．
5％(3/8)、36～48時間が62．5％ (5/8)と2群に分
かれた。36時間以内に排卵が確認された群は、投
与時すでに排卵に近似した内因性のホルモン動態
であったと推測される。排卵が36～48時間に集中
する傾向が認められたことは、ブセレリン投与に
よるLH、FSHの上昇が卵胞の成熟を早め、排卵を促
進したと考えられる。＞35mmの卵胞を有する馬
への hCG投与においても、排卵が36時間前後に集
中する傾向があるとの同様な傾向が認められた
［33］。馬は二排卵率が高く、特にサラブレッド種
では37.2％に二排卵が認められ、早期妊娠診断（排
卵後13～16日）において16.2％に双胎妊娠が認め
られている［25］。本試験では二排卵率が投与群で
高い傾向にあったが、両群の受胎率は、それぞれ
50％(4/8.7/14)で差はなく、危惧された双胎妊娠
例は認められなかった。
　頻回交配が常態化している重輓馬生産におい
て、交配回数の低減は一つの課題である。試験期間
中、両群とも畜主の判断により自然交配が行われ、
交配回数に有意な差は認められなかった。しかし、
対照群では一発情3回交配が3例あったが投与群
は全て2回以内であった。頻回交配を避けること
は交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低下し、種雄
馬の負担軽減による利活用の促進に有用であると
考えられる。
　ブセレリン単回投与による内分泌動態の変化は
対照群と比較して、LH、FSHにみられた。対照群の
LHは排卵3日前より漸増し、排卵1～2日後にピー
クに達し、報告されているウマLH分泌パターン
[19.23]と近似していた。一方、投与群では投与6～
24時間に一過性の上昇を示したのち低値で推移
した。ブセレリン投与によりLH分泌が促進され、
性腺刺激ホルモン分泌細胞が脱感作状態にある

か、LH分泌に負のフィードバックが働いているこ
とが推測された。
　馬の排卵前後におけるFSHは、対照群と同様に
排卵前後に上昇を開始する内分泌動態が知られて
いる［6］。しかし、投与群では投与1～2日後に一過
性の上昇を示し、排卵後は低値で推移した。FSH分
泌刺激によるLHの推移と同様の作用が推測され
た。
　P4は排卵まで基底値で推移し、排卵後24～36時
間に上昇し5～7日に最大に達するとされ[19.24]、
両群ともに同様の推移を示した。投与群では排卵
が全て48時間以内で4日のP4値は高かったことか
らブセレリン投与後の黄体形成に対する生理的影
響はないものと推測される。
　E2の推移は、減少傾向に転じて排卵に至り、報告
［12.19］されているE2分泌パターンと近似してい
た。排卵前のhCG投与によって、E2の減少と卵胞発
育の停止との関連が指摘されている[9]。E2は大型
卵胞の顆粒層から分泌され、卵胞の発育と成熟に
密接に関与している。子宮の浮腫所見が減少する
時期は、E2が減少に転じ排卵に向けた卵胞成熟の
指標となりうる。
　本研究では、ブセレリン投与群の48時間以内の
排卵率が100％であり、重輓馬雌馬が＞45mmの
主席卵胞を有し子宮の浮腫が減少した時、ブセレ
リン40μg単回投与の排卵効果への有用性が明ら
かになった。さらに、排卵誘起により、交配回数を
減らすことは交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低
減し、重輓馬の効率的、衛生的な繁殖管理技術の一
つとなりうることが示唆された。
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はじめに
　馬は長日性の季節繁殖動物で、交配時期が限定
される。重輓馬の生産地である北海道（十勝）の交
配適期は3～6月に限定され、受胎の成否により生
産性は大きく左右される。効率的な重輓馬生産の
ために、一発情一回の交配、衛生的な人工授精によ
る受胎が望ましく、授精適期の調節が効果的であ
ると考えられるが、重輓馬雌馬の効果的な排卵誘
起に関する研究報告はほとんど認められない。
　一般的に馬の排卵誘起には、ヒト絨毛性ゴナド
トロピン (以後hCG)が用いられている。>35mmの
卵胞に対してhCG1500～6000IU投与し、48～72

時間以内に排卵が集中する高い排卵効果が報告さ
れている[5.8.13.21.22.33]。hCGは経済的で高い
排卵効果の反面、複数排卵による双胎妊娠のリス
ク[27]や、抗体産生による反応性の低下が指摘さ
れている [30.31]。そこで、GnRH類似体デスロレ
リンインプラント製剤（OvuplantTM）による効果的
な排卵誘起が試みられている[4.7.18.20]。しかし、
インプラント製剤の適応は不受胎の場合、下垂体
性ダウンレギュレーションによる発情休止期や排
卵間隔の延長が指摘され、排卵確認後インプラン
ト製剤を除去することが推奨されている[7.18]。
また、日本ではインプラント製剤は認可されてい

ない。そこで、ブセレリン投与による排卵誘起が試
みられ[1.2.14.32]、単回投与による排卵効果の報
告がある[32]。一方で、ブセレリン単回投与は、LH
の一過性の上昇を示すが、LHサージの持続には不
十分である [10.21.26.29]との報告もある。このよ
うな背景からブセレリンの単回投与による排卵効
果と、繁殖成績に及ぼす影響を検討し、重輓馬雌馬
の発情期の卵胞、子宮の形態的変化と内分泌動態
を明らかにするために試験を行った。

供試馬および試験方法
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬のべ102頭に対して、試
情馬による発情徴候を示し、1～3日間の経直腸超
音波検査にて>45mmの主席卵胞が認められた時
にブセレリン[エストマール注、川崎三鷹製薬(株)、
東京]40μg（n=31）、20μg（n=21）を筋肉内投与し、
同様の条件で観察した無処置群（n=50）との48時
間以内の排卵率の比較検討を行った。ブセレリン
40μg投与群の48時間以内の排卵率は93.5％
(28/31)、ブセレリン20μg 投与群は71.4％
(15/21)、無処置群は56％（28/50）であった[図
１]。ブセレリン40μg 投与群の48時間以内の排卵
率が、無処置群に比べ有意に高かった（P＜0.01）
ことから、ブセレリン投与量を40μgと設定し、発
情期の卵胞、子宮の形態的変化を明らかにし、内分

泌学的検索を目的として本試験を実施した。
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬16頭、のべ22頭に対し
て、試情馬による発情徴候を示し>45mmの主席卵
胞が確認され、前回記録された子宮浮腫の減少が
観察された時にブセレリン40μgを筋肉内投与し
た投与群（n=8）と、無処置で排卵まで観察した対
照群(n=14)において観察を行った。供試馬の年齢
は3～17歳、平均8.9±4.7(SD)歳、産次数は0～10
産（未経産3頭、経産19頭）、平均3.2±2.8(SD)産で
あった。対照群の1例が分娩後15日での観察で
あったが、投与群（8頭）およびその他の対照群（13
頭）は、分娩後29日以降の観察および空胎馬（4頭）
における発情で観察を行った。
　投与試験は、総発情周期数を基に、投与群、対照
群をクロスオーバーデザインにより試験を実施し
た。投与群は投与後、排卵確認まで6時間間隔、排
卵後は48時間まで12時間間隔で卵胞（卵巣）、子宮
の経直腸超音波検査を行った。対照群は、排卵確認
後2日まで、1日間隔で同様に卵胞（卵巣）、子宮の
観察を行った。卵胞および子宮の形態は、経直腸に
て超音波診断装置に5MHzリニア型直腸検査用探
触子 [SSD-500,UST-588-5,Aloka,tokyo]を接続し
て検索した。描出された卵胞静止像から（長径＋短
径）/2を卵胞径として計測した。両群とも超音波検
査に際しヘパリンナトリウム加真空採血管にて、
頚静脈より採血し、遠心分離後、血漿を-30℃にて
凍結保存し、ホルモン測定に供した。
　試験期間中、供試馬は種雄馬による自然交配を
行い、交配回数と、初回排卵から48時間以内に排
卵が確認された場合を二排卵とし二排卵率を比較
した。排卵確認後、14日と21日に経直腸超音波検
査による妊娠診断を行い両群における受胎率を比
較した。
　結果は平均値±標準誤差で示した。主席卵胞径
は継続して計測しANOVAの分散分析に供した。有
意な変化はANOVAの分散分析に供し、投与群と対
照群との間で有意差検定を行った。群間での排卵
率と妊娠率の相違はフィシャーの正確確立検定、
交配回数はウェルチのT検定、二排卵率は カイ二
乗検定を行った。すべての統計処理にはコン
ピュータのソフトウエアStat Viewを使用し、5％

未満の危険率で有意差を検討した。

成績
排卵までの卵胞径および形状の変化
　排卵5日前から1日前までの平均卵胞径の推移
を図２に示した。対照群では3日前、卵胞径は
45.7±1.1mm(n=9)から1日前50.3±1mm(n=14)
に成長し排卵に至った。投与群では3日前の卵胞
径47.0±1.6mm(n=7)から1日前52.1±1.9mm
(n=8)に成長し排卵に至った。投与群と対照群の卵
胞径は排卵に向け成長したが、卵胞発育に伴う卵
胞径は両群に差は認められなかった。6時間間隔
で観察を行った投与群の8例において、6例（75％）
は排卵前24～6時間で卵胞は球形から円錐形、ま
た洋梨状への形態的変化が認められ排卵したが、
2例（25％）は球形のまま排卵に至り、明らかな形
態的変化は認められなかった。

排卵までの時間
　供試馬の24時間間隔での排卵率を図３に示し
た。排卵確認までの時間は投与群が6～48時間、平
均29±9(n=8)時間、対照群が12～120時間、平均
59±7(n=14)時間であった。投与群では48時間以
内の排卵率が100％(8/8)で、非投与群の57.1％
(8/14)に比べ高い傾向が認められた(P≒0.051)。
投与群では6時間以内に排卵が確認されたのが
37.5％(3/8)、また42～48時間が62.5％(5/8)と2

群に分かれた。対照群では48～72時間後に排卵し
たのは1頭（7.1％）のみで5頭（35.7％）は72時間以
上経過して排卵に至った。

交配回数、二排卵率、受胎率
　一発情あたりの交配回数は対照群では1～3回、
平均1.6±0.2(n=14)回、投与群では1～2回、平均
1.8±0.2(n=8)回で両群に有意な差はなかった。対
照群では3回の交配が3例あったが、投与群では2
回以上の交配はなかった。
　投与群の48時間以内の二排卵率は37.5％(3/8)
で、対照群の28.6％(4/14)に比べ高い傾向がみら
れたが有意な差は認められなかった。
　受胎率は投与群、対照群ともに50％(4/8および
7/14)で両群に差はなく、双胎妊娠も認められな
かった。交配回数、複数排卵率、受胎率は表１に示
した。

内分泌動態
　投与群はブセレリン投与日、対照群は投与群と
同様に＞45mmの卵胞、子宮浮腫の減少が認めら

れた日を0日とし、－3日から4日までのLH、FSH、
プロジェステロン、エストラジオール-17βの推移
を図４に示した。投与群における値は開始日と同
じ時間の値、もしくは前後の平均を用いて１日１
値として解析した。
　対照群における黄体形成ホルモン(LH)の推移
は、0日に1.8±0.4(n=13)ng/mlから漸増し、3日に
は3.0±0.5(n=11)ng/mlに上昇、4日に2.6±0.6
(n=9)ng/mlと減少に転じた。一方投与群では、0日
まで対照群と類似して推移しブセレリン投与時
1.6±0.3(n=8)ng/mlが投与後1日に3.6±1.5
(n=8)ng/mlに一過性の上昇を示し、2日に1.7±0.5
(n=8)ng/mlに減少した。

　対照群における卵胞刺激ホルモン(FSH)の推移
は－3日から1日までは2.0ng/mlの近値で推移し、
2日から増加に転じ4日に5.6±1.6(n=9)ng/mlに
増加した。一方投与群は0日に2.1±0.5(n=8)ng/ml
から2日に3.1±0.7(n=8)ng/mlと一過性に増加し、
4日に2.3±0.5(n=6)ng/mlに減少し、対照群に対し
て低値であったが、有意な差は認められなかった。
　プロジェステロン(P4)の推移は投与群、対照群と
も－3日から1日にかけて0.5ng/ml以下の基底値
で推移し、2から3日に両群増加に転じ、投与群で4
日に2.2±0.5(n=6)ng/ml、対照群で1.1±0.3
(n=9)ng/mlに増加した。排卵が48時間以内であっ
た投与群のP4は高い傾向であったが対照群との間
に有意な差は認められなかった。
　エストラジオール-17β(E2)の推移は、対照群は
－3日から増加し2日に7.2±2.2(n=14)pg/mlと
ピークに達し、3日に3.6±0.7(n=12)pg/mlと減少
した。投与群では0日に5.6±1.4(n=8)、3日に
2.5±0.8(n=6)pg/mlに減少した。両群ともに排卵
確認前後に低下する傾向が認められた。

考察
　馬の排卵時期予測の指標として、主席卵胞径と
子宮の浮腫所見が有力な手がかりとされている
[3.16.22.28]。馬の排卵前の卵胞径は約40～
45mmとされ、季節や馬の種類によって変動があ
る［15］。本研究において、世界最大級の馬として
認識されている日本輓系種（重輓馬）の排卵前の卵
胞径は50mm以上で、60mmに達する卵胞も認め
られ、報告されている馬の平均的な卵胞径より大
型であった。また、日本の重輓馬における排卵前の
卵胞径に関する報告とほぼ一致していた[17]。 
　排卵前の卵胞形状は84％が球形から円錐、洋ナ
シ状などに形状の変化が認められ、16％が球形の
状態で排卵に至った報告がある[28]。6時間間隔で
観察を行った投与群において、排卵6時間前に球
形を呈していたのは2例（25％）で、6例（75％）は、
排卵前24～6時間は球形から円錐形、また洋梨状
への形態的変化が認められた。卵胞の形態的変化
は排卵7日前にも認められる（3％）[28]ことから、
卵胞の形態変化のみで排卵時期を推測することは
適切ではない。子宮の浮腫所見は排卵約3日前に

最も明瞭になり排卵1～2日前に減少し、排卵時期
の有力な指標とされている[3.11］。しかし、繁殖移
行期の排卵を伴わない発情においても64％に子
宮の浮腫像が認められ[34]、また、子宮内膜炎にお
いて高度な浮腫像が認められる[15]ことから、子
宮の浮腫所見のみで排卵の時期を判定することも
適切ではない。ブセレリン投与時期を＞45mmの
卵胞を有し、子宮浮腫の減少時に設定したところ
48時間以内の排卵率は100％、36時間以内が37．
5％(3/8)、36～48時間が62．5％ (5/8)と2群に分
かれた。36時間以内に排卵が確認された群は、投
与時すでに排卵に近似した内因性のホルモン動態
であったと推測される。排卵が36～48時間に集中
する傾向が認められたことは、ブセレリン投与に
よるLH、FSHの上昇が卵胞の成熟を早め、排卵を促
進したと考えられる。＞35mmの卵胞を有する馬
への hCG投与においても、排卵が36時間前後に集
中する傾向があるとの同様な傾向が認められた
［33］。馬は二排卵率が高く、特にサラブレッド種
では37.2％に二排卵が認められ、早期妊娠診断（排
卵後13～16日）において16.2％に双胎妊娠が認め
られている［25］。本試験では二排卵率が投与群で
高い傾向にあったが、両群の受胎率は、それぞれ
50％(4/8.7/14)で差はなく、危惧された双胎妊娠
例は認められなかった。
　頻回交配が常態化している重輓馬生産におい
て、交配回数の低減は一つの課題である。試験期間
中、両群とも畜主の判断により自然交配が行われ、
交配回数に有意な差は認められなかった。しかし、
対照群では一発情3回交配が3例あったが投与群
は全て2回以内であった。頻回交配を避けること
は交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低下し、種雄
馬の負担軽減による利活用の促進に有用であると
考えられる。
　ブセレリン単回投与による内分泌動態の変化は
対照群と比較して、LH、FSHにみられた。対照群の
LHは排卵3日前より漸増し、排卵1～2日後にピー
クに達し、報告されているウマLH分泌パターン
[19.23]と近似していた。一方、投与群では投与6～
24時間に一過性の上昇を示したのち低値で推移
した。ブセレリン投与によりLH分泌が促進され、
性腺刺激ホルモン分泌細胞が脱感作状態にある

か、LH分泌に負のフィードバックが働いているこ
とが推測された。
　馬の排卵前後におけるFSHは、対照群と同様に
排卵前後に上昇を開始する内分泌動態が知られて
いる［6］。しかし、投与群では投与1～2日後に一過
性の上昇を示し、排卵後は低値で推移した。FSH分
泌刺激によるLHの推移と同様の作用が推測され
た。
　P4は排卵まで基底値で推移し、排卵後24～36時
間に上昇し5～7日に最大に達するとされ[19.24]、
両群ともに同様の推移を示した。投与群では排卵
が全て48時間以内で4日のP4値は高かったことか
らブセレリン投与後の黄体形成に対する生理的影
響はないものと推測される。
　E2の推移は、減少傾向に転じて排卵に至り、報告
［12.19］されているE2分泌パターンと近似してい
た。排卵前のhCG投与によって、E2の減少と卵胞発
育の停止との関連が指摘されている[9]。E2は大型
卵胞の顆粒層から分泌され、卵胞の発育と成熟に
密接に関与している。子宮の浮腫所見が減少する
時期は、E2が減少に転じ排卵に向けた卵胞成熟の
指標となりうる。
　本研究では、ブセレリン投与群の48時間以内の
排卵率が100％であり、重輓馬雌馬が＞45mmの
主席卵胞を有し子宮の浮腫が減少した時、ブセレ
リン40μg単回投与の排卵効果への有用性が明ら
かになった。さらに、排卵誘起により、交配回数を
減らすことは交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低
減し、重輓馬の効率的、衛生的な繁殖管理技術の一
つとなりうることが示唆された。
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はじめに
　馬は長日性の季節繁殖動物で、交配時期が限定
される。重輓馬の生産地である北海道（十勝）の交
配適期は3～6月に限定され、受胎の成否により生
産性は大きく左右される。効率的な重輓馬生産の
ために、一発情一回の交配、衛生的な人工授精によ
る受胎が望ましく、授精適期の調節が効果的であ
ると考えられるが、重輓馬雌馬の効果的な排卵誘
起に関する研究報告はほとんど認められない。
　一般的に馬の排卵誘起には、ヒト絨毛性ゴナド
トロピン (以後hCG)が用いられている。>35mmの
卵胞に対してhCG1500～6000IU投与し、48～72

時間以内に排卵が集中する高い排卵効果が報告さ
れている[5.8.13.21.22.33]。hCGは経済的で高い
排卵効果の反面、複数排卵による双胎妊娠のリス
ク[27]や、抗体産生による反応性の低下が指摘さ
れている [30.31]。そこで、GnRH類似体デスロレ
リンインプラント製剤（OvuplantTM）による効果的
な排卵誘起が試みられている[4.7.18.20]。しかし、
インプラント製剤の適応は不受胎の場合、下垂体
性ダウンレギュレーションによる発情休止期や排
卵間隔の延長が指摘され、排卵確認後インプラン
ト製剤を除去することが推奨されている[7.18]。
また、日本ではインプラント製剤は認可されてい

ない。そこで、ブセレリン投与による排卵誘起が試
みられ[1.2.14.32]、単回投与による排卵効果の報
告がある[32]。一方で、ブセレリン単回投与は、LH
の一過性の上昇を示すが、LHサージの持続には不
十分である [10.21.26.29]との報告もある。このよ
うな背景からブセレリンの単回投与による排卵効
果と、繁殖成績に及ぼす影響を検討し、重輓馬雌馬
の発情期の卵胞、子宮の形態的変化と内分泌動態
を明らかにするために試験を行った。

供試馬および試験方法
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬のべ102頭に対して、試
情馬による発情徴候を示し、1～3日間の経直腸超
音波検査にて>45mmの主席卵胞が認められた時
にブセレリン[エストマール注、川崎三鷹製薬(株)、
東京]40μg（n=31）、20μg（n=21）を筋肉内投与し、
同様の条件で観察した無処置群（n=50）との48時
間以内の排卵率の比較検討を行った。ブセレリン
40μg投与群の48時間以内の排卵率は93.5％
(28/31)、ブセレリン20μg 投与群は71.4％
(15/21)、無処置群は56％（28/50）であった[図
１]。ブセレリン40μg 投与群の48時間以内の排卵
率が、無処置群に比べ有意に高かった（P＜0.01）
ことから、ブセレリン投与量を40μgと設定し、発
情期の卵胞、子宮の形態的変化を明らかにし、内分

泌学的検索を目的として本試験を実施した。
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬16頭、のべ22頭に対し
て、試情馬による発情徴候を示し>45mmの主席卵
胞が確認され、前回記録された子宮浮腫の減少が
観察された時にブセレリン40μgを筋肉内投与し
た投与群（n=8）と、無処置で排卵まで観察した対
照群(n=14)において観察を行った。供試馬の年齢
は3～17歳、平均8.9±4.7(SD)歳、産次数は0～10
産（未経産3頭、経産19頭）、平均3.2±2.8(SD)産で
あった。対照群の1例が分娩後15日での観察で
あったが、投与群（8頭）およびその他の対照群（13
頭）は、分娩後29日以降の観察および空胎馬（4頭）
における発情で観察を行った。
　投与試験は、総発情周期数を基に、投与群、対照
群をクロスオーバーデザインにより試験を実施し
た。投与群は投与後、排卵確認まで6時間間隔、排
卵後は48時間まで12時間間隔で卵胞（卵巣）、子宮
の経直腸超音波検査を行った。対照群は、排卵確認
後2日まで、1日間隔で同様に卵胞（卵巣）、子宮の
観察を行った。卵胞および子宮の形態は、経直腸に
て超音波診断装置に5MHzリニア型直腸検査用探
触子 [SSD-500,UST-588-5,Aloka,tokyo]を接続し
て検索した。描出された卵胞静止像から（長径＋短
径）/2を卵胞径として計測した。両群とも超音波検
査に際しヘパリンナトリウム加真空採血管にて、
頚静脈より採血し、遠心分離後、血漿を-30℃にて
凍結保存し、ホルモン測定に供した。
　試験期間中、供試馬は種雄馬による自然交配を
行い、交配回数と、初回排卵から48時間以内に排
卵が確認された場合を二排卵とし二排卵率を比較
した。排卵確認後、14日と21日に経直腸超音波検
査による妊娠診断を行い両群における受胎率を比
較した。
　結果は平均値±標準誤差で示した。主席卵胞径
は継続して計測しANOVAの分散分析に供した。有
意な変化はANOVAの分散分析に供し、投与群と対
照群との間で有意差検定を行った。群間での排卵
率と妊娠率の相違はフィシャーの正確確立検定、
交配回数はウェルチのT検定、二排卵率は カイ二
乗検定を行った。すべての統計処理にはコン
ピュータのソフトウエアStat Viewを使用し、5％

未満の危険率で有意差を検討した。

成績
排卵までの卵胞径および形状の変化
　排卵5日前から1日前までの平均卵胞径の推移
を図２に示した。対照群では3日前、卵胞径は
45.7±1.1mm(n=9)から1日前50.3±1mm(n=14)
に成長し排卵に至った。投与群では3日前の卵胞
径47.0±1.6mm(n=7)から1日前52.1±1.9mm
(n=8)に成長し排卵に至った。投与群と対照群の卵
胞径は排卵に向け成長したが、卵胞発育に伴う卵
胞径は両群に差は認められなかった。6時間間隔
で観察を行った投与群の8例において、6例（75％）
は排卵前24～6時間で卵胞は球形から円錐形、ま
た洋梨状への形態的変化が認められ排卵したが、
2例（25％）は球形のまま排卵に至り、明らかな形
態的変化は認められなかった。

排卵までの時間
　供試馬の24時間間隔での排卵率を図３に示し
た。排卵確認までの時間は投与群が6～48時間、平
均29±9(n=8)時間、対照群が12～120時間、平均
59±7(n=14)時間であった。投与群では48時間以
内の排卵率が100％(8/8)で、非投与群の57.1％
(8/14)に比べ高い傾向が認められた(P≒0.051)。
投与群では6時間以内に排卵が確認されたのが
37.5％(3/8)、また42～48時間が62.5％(5/8)と2

群に分かれた。対照群では48～72時間後に排卵し
たのは1頭（7.1％）のみで5頭（35.7％）は72時間以
上経過して排卵に至った。

交配回数、二排卵率、受胎率
　一発情あたりの交配回数は対照群では1～3回、
平均1.6±0.2(n=14)回、投与群では1～2回、平均
1.8±0.2(n=8)回で両群に有意な差はなかった。対
照群では3回の交配が3例あったが、投与群では2
回以上の交配はなかった。
　投与群の48時間以内の二排卵率は37.5％(3/8)
で、対照群の28.6％(4/14)に比べ高い傾向がみら
れたが有意な差は認められなかった。
　受胎率は投与群、対照群ともに50％(4/8および
7/14)で両群に差はなく、双胎妊娠も認められな
かった。交配回数、複数排卵率、受胎率は表１に示
した。

内分泌動態
　投与群はブセレリン投与日、対照群は投与群と
同様に＞45mmの卵胞、子宮浮腫の減少が認めら

れた日を0日とし、－3日から4日までのLH、FSH、
プロジェステロン、エストラジオール-17βの推移
を図４に示した。投与群における値は開始日と同
じ時間の値、もしくは前後の平均を用いて１日１
値として解析した。
　対照群における黄体形成ホルモン(LH)の推移
は、0日に1.8±0.4(n=13)ng/mlから漸増し、3日に
は3.0±0.5(n=11)ng/mlに上昇、4日に2.6±0.6
(n=9)ng/mlと減少に転じた。一方投与群では、0日
まで対照群と類似して推移しブセレリン投与時
1.6±0.3(n=8)ng/mlが投与後1日に3.6±1.5
(n=8)ng/mlに一過性の上昇を示し、2日に1.7±0.5
(n=8)ng/mlに減少した。

　対照群における卵胞刺激ホルモン(FSH)の推移
は－3日から1日までは2.0ng/mlの近値で推移し、
2日から増加に転じ4日に5.6±1.6(n=9)ng/mlに
増加した。一方投与群は0日に2.1±0.5(n=8)ng/ml
から2日に3.1±0.7(n=8)ng/mlと一過性に増加し、
4日に2.3±0.5(n=6)ng/mlに減少し、対照群に対し
て低値であったが、有意な差は認められなかった。
　プロジェステロン(P4)の推移は投与群、対照群と
も－3日から1日にかけて0.5ng/ml以下の基底値
で推移し、2から3日に両群増加に転じ、投与群で4
日に2.2±0.5(n=6)ng/ml、対照群で1.1±0.3
(n=9)ng/mlに増加した。排卵が48時間以内であっ
た投与群のP4は高い傾向であったが対照群との間
に有意な差は認められなかった。
　エストラジオール-17β(E2)の推移は、対照群は
－3日から増加し2日に7.2±2.2(n=14)pg/mlと
ピークに達し、3日に3.6±0.7(n=12)pg/mlと減少
した。投与群では0日に5.6±1.4(n=8)、3日に
2.5±0.8(n=6)pg/mlに減少した。両群ともに排卵
確認前後に低下する傾向が認められた。

考察
　馬の排卵時期予測の指標として、主席卵胞径と
子宮の浮腫所見が有力な手がかりとされている
[3.16.22.28]。馬の排卵前の卵胞径は約40～
45mmとされ、季節や馬の種類によって変動があ
る［15］。本研究において、世界最大級の馬として
認識されている日本輓系種（重輓馬）の排卵前の卵
胞径は50mm以上で、60mmに達する卵胞も認め
られ、報告されている馬の平均的な卵胞径より大
型であった。また、日本の重輓馬における排卵前の
卵胞径に関する報告とほぼ一致していた[17]。 
　排卵前の卵胞形状は84％が球形から円錐、洋ナ
シ状などに形状の変化が認められ、16％が球形の
状態で排卵に至った報告がある[28]。6時間間隔で
観察を行った投与群において、排卵6時間前に球
形を呈していたのは2例（25％）で、6例（75％）は、
排卵前24～6時間は球形から円錐形、また洋梨状
への形態的変化が認められた。卵胞の形態的変化
は排卵7日前にも認められる（3％）[28]ことから、
卵胞の形態変化のみで排卵時期を推測することは
適切ではない。子宮の浮腫所見は排卵約3日前に

最も明瞭になり排卵1～2日前に減少し、排卵時期
の有力な指標とされている[3.11］。しかし、繁殖移
行期の排卵を伴わない発情においても64％に子
宮の浮腫像が認められ[34]、また、子宮内膜炎にお
いて高度な浮腫像が認められる[15]ことから、子
宮の浮腫所見のみで排卵の時期を判定することも
適切ではない。ブセレリン投与時期を＞45mmの
卵胞を有し、子宮浮腫の減少時に設定したところ
48時間以内の排卵率は100％、36時間以内が37．
5％(3/8)、36～48時間が62．5％ (5/8)と2群に分
かれた。36時間以内に排卵が確認された群は、投
与時すでに排卵に近似した内因性のホルモン動態
であったと推測される。排卵が36～48時間に集中
する傾向が認められたことは、ブセレリン投与に
よるLH、FSHの上昇が卵胞の成熟を早め、排卵を促
進したと考えられる。＞35mmの卵胞を有する馬
への hCG投与においても、排卵が36時間前後に集
中する傾向があるとの同様な傾向が認められた
［33］。馬は二排卵率が高く、特にサラブレッド種
では37.2％に二排卵が認められ、早期妊娠診断（排
卵後13～16日）において16.2％に双胎妊娠が認め
られている［25］。本試験では二排卵率が投与群で
高い傾向にあったが、両群の受胎率は、それぞれ
50％(4/8.7/14)で差はなく、危惧された双胎妊娠
例は認められなかった。
　頻回交配が常態化している重輓馬生産におい
て、交配回数の低減は一つの課題である。試験期間
中、両群とも畜主の判断により自然交配が行われ、
交配回数に有意な差は認められなかった。しかし、
対照群では一発情3回交配が3例あったが投与群
は全て2回以内であった。頻回交配を避けること
は交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低下し、種雄
馬の負担軽減による利活用の促進に有用であると
考えられる。
　ブセレリン単回投与による内分泌動態の変化は
対照群と比較して、LH、FSHにみられた。対照群の
LHは排卵3日前より漸増し、排卵1～2日後にピー
クに達し、報告されているウマLH分泌パターン
[19.23]と近似していた。一方、投与群では投与6～
24時間に一過性の上昇を示したのち低値で推移
した。ブセレリン投与によりLH分泌が促進され、
性腺刺激ホルモン分泌細胞が脱感作状態にある

か、LH分泌に負のフィードバックが働いているこ
とが推測された。
　馬の排卵前後におけるFSHは、対照群と同様に
排卵前後に上昇を開始する内分泌動態が知られて
いる［6］。しかし、投与群では投与1～2日後に一過
性の上昇を示し、排卵後は低値で推移した。FSH分
泌刺激によるLHの推移と同様の作用が推測され
た。
　P4は排卵まで基底値で推移し、排卵後24～36時
間に上昇し5～7日に最大に達するとされ[19.24]、
両群ともに同様の推移を示した。投与群では排卵
が全て48時間以内で4日のP4値は高かったことか
らブセレリン投与後の黄体形成に対する生理的影
響はないものと推測される。
　E2の推移は、減少傾向に転じて排卵に至り、報告
［12.19］されているE2分泌パターンと近似してい
た。排卵前のhCG投与によって、E2の減少と卵胞発
育の停止との関連が指摘されている[9]。E2は大型
卵胞の顆粒層から分泌され、卵胞の発育と成熟に
密接に関与している。子宮の浮腫所見が減少する
時期は、E2が減少に転じ排卵に向けた卵胞成熟の
指標となりうる。
　本研究では、ブセレリン投与群の48時間以内の
排卵率が100％であり、重輓馬雌馬が＞45mmの
主席卵胞を有し子宮の浮腫が減少した時、ブセレ
リン40μg単回投与の排卵効果への有用性が明ら
かになった。さらに、排卵誘起により、交配回数を
減らすことは交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低
減し、重輓馬の効率的、衛生的な繁殖管理技術の一
つとなりうることが示唆された。
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はじめに
　馬は長日性の季節繁殖動物で、交配時期が限定
される。重輓馬の生産地である北海道（十勝）の交
配適期は3～6月に限定され、受胎の成否により生
産性は大きく左右される。効率的な重輓馬生産の
ために、一発情一回の交配、衛生的な人工授精によ
る受胎が望ましく、授精適期の調節が効果的であ
ると考えられるが、重輓馬雌馬の効果的な排卵誘
起に関する研究報告はほとんど認められない。
　一般的に馬の排卵誘起には、ヒト絨毛性ゴナド
トロピン (以後hCG)が用いられている。>35mmの
卵胞に対してhCG1500～6000IU投与し、48～72

時間以内に排卵が集中する高い排卵効果が報告さ
れている[5.8.13.21.22.33]。hCGは経済的で高い
排卵効果の反面、複数排卵による双胎妊娠のリス
ク[27]や、抗体産生による反応性の低下が指摘さ
れている [30.31]。そこで、GnRH類似体デスロレ
リンインプラント製剤（OvuplantTM）による効果的
な排卵誘起が試みられている[4.7.18.20]。しかし、
インプラント製剤の適応は不受胎の場合、下垂体
性ダウンレギュレーションによる発情休止期や排
卵間隔の延長が指摘され、排卵確認後インプラン
ト製剤を除去することが推奨されている[7.18]。
また、日本ではインプラント製剤は認可されてい

ない。そこで、ブセレリン投与による排卵誘起が試
みられ[1.2.14.32]、単回投与による排卵効果の報
告がある[32]。一方で、ブセレリン単回投与は、LH
の一過性の上昇を示すが、LHサージの持続には不
十分である [10.21.26.29]との報告もある。このよ
うな背景からブセレリンの単回投与による排卵効
果と、繁殖成績に及ぼす影響を検討し、重輓馬雌馬
の発情期の卵胞、子宮の形態的変化と内分泌動態
を明らかにするために試験を行った。

供試馬および試験方法
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬のべ102頭に対して、試
情馬による発情徴候を示し、1～3日間の経直腸超
音波検査にて>45mmの主席卵胞が認められた時
にブセレリン[エストマール注、川崎三鷹製薬(株)、
東京]40μg（n=31）、20μg（n=21）を筋肉内投与し、
同様の条件で観察した無処置群（n=50）との48時
間以内の排卵率の比較検討を行った。ブセレリン
40μg投与群の48時間以内の排卵率は93.5％
(28/31)、ブセレリン20μg 投与群は71.4％
(15/21)、無処置群は56％（28/50）であった[図
１]。ブセレリン40μg 投与群の48時間以内の排卵
率が、無処置群に比べ有意に高かった（P＜0.01）
ことから、ブセレリン投与量を40μgと設定し、発
情期の卵胞、子宮の形態的変化を明らかにし、内分

泌学的検索を目的として本試験を実施した。
　連続する2繁殖シーズンの4～6月、正常な発情
周期を有する重輓馬雌馬16頭、のべ22頭に対し
て、試情馬による発情徴候を示し>45mmの主席卵
胞が確認され、前回記録された子宮浮腫の減少が
観察された時にブセレリン40μgを筋肉内投与し
た投与群（n=8）と、無処置で排卵まで観察した対
照群(n=14)において観察を行った。供試馬の年齢
は3～17歳、平均8.9±4.7(SD)歳、産次数は0～10
産（未経産3頭、経産19頭）、平均3.2±2.8(SD)産で
あった。対照群の1例が分娩後15日での観察で
あったが、投与群（8頭）およびその他の対照群（13
頭）は、分娩後29日以降の観察および空胎馬（4頭）
における発情で観察を行った。
　投与試験は、総発情周期数を基に、投与群、対照
群をクロスオーバーデザインにより試験を実施し
た。投与群は投与後、排卵確認まで6時間間隔、排
卵後は48時間まで12時間間隔で卵胞（卵巣）、子宮
の経直腸超音波検査を行った。対照群は、排卵確認
後2日まで、1日間隔で同様に卵胞（卵巣）、子宮の
観察を行った。卵胞および子宮の形態は、経直腸に
て超音波診断装置に5MHzリニア型直腸検査用探
触子 [SSD-500,UST-588-5,Aloka,tokyo]を接続し
て検索した。描出された卵胞静止像から（長径＋短
径）/2を卵胞径として計測した。両群とも超音波検
査に際しヘパリンナトリウム加真空採血管にて、
頚静脈より採血し、遠心分離後、血漿を-30℃にて
凍結保存し、ホルモン測定に供した。
　試験期間中、供試馬は種雄馬による自然交配を
行い、交配回数と、初回排卵から48時間以内に排
卵が確認された場合を二排卵とし二排卵率を比較
した。排卵確認後、14日と21日に経直腸超音波検
査による妊娠診断を行い両群における受胎率を比
較した。
　結果は平均値±標準誤差で示した。主席卵胞径
は継続して計測しANOVAの分散分析に供した。有
意な変化はANOVAの分散分析に供し、投与群と対
照群との間で有意差検定を行った。群間での排卵
率と妊娠率の相違はフィシャーの正確確立検定、
交配回数はウェルチのT検定、二排卵率は カイ二
乗検定を行った。すべての統計処理にはコン
ピュータのソフトウエアStat Viewを使用し、5％

未満の危険率で有意差を検討した。

成績
排卵までの卵胞径および形状の変化
　排卵5日前から1日前までの平均卵胞径の推移
を図２に示した。対照群では3日前、卵胞径は
45.7±1.1mm(n=9)から1日前50.3±1mm(n=14)
に成長し排卵に至った。投与群では3日前の卵胞
径47.0±1.6mm(n=7)から1日前52.1±1.9mm
(n=8)に成長し排卵に至った。投与群と対照群の卵
胞径は排卵に向け成長したが、卵胞発育に伴う卵
胞径は両群に差は認められなかった。6時間間隔
で観察を行った投与群の8例において、6例（75％）
は排卵前24～6時間で卵胞は球形から円錐形、ま
た洋梨状への形態的変化が認められ排卵したが、
2例（25％）は球形のまま排卵に至り、明らかな形
態的変化は認められなかった。

排卵までの時間
　供試馬の24時間間隔での排卵率を図３に示し
た。排卵確認までの時間は投与群が6～48時間、平
均29±9(n=8)時間、対照群が12～120時間、平均
59±7(n=14)時間であった。投与群では48時間以
内の排卵率が100％(8/8)で、非投与群の57.1％
(8/14)に比べ高い傾向が認められた(P≒0.051)。
投与群では6時間以内に排卵が確認されたのが
37.5％(3/8)、また42～48時間が62.5％(5/8)と2

群に分かれた。対照群では48～72時間後に排卵し
たのは1頭（7.1％）のみで5頭（35.7％）は72時間以
上経過して排卵に至った。

交配回数、二排卵率、受胎率
　一発情あたりの交配回数は対照群では1～3回、
平均1.6±0.2(n=14)回、投与群では1～2回、平均
1.8±0.2(n=8)回で両群に有意な差はなかった。対
照群では3回の交配が3例あったが、投与群では2
回以上の交配はなかった。
　投与群の48時間以内の二排卵率は37.5％(3/8)
で、対照群の28.6％(4/14)に比べ高い傾向がみら
れたが有意な差は認められなかった。
　受胎率は投与群、対照群ともに50％(4/8および
7/14)で両群に差はなく、双胎妊娠も認められな
かった。交配回数、複数排卵率、受胎率は表１に示
した。

内分泌動態
　投与群はブセレリン投与日、対照群は投与群と
同様に＞45mmの卵胞、子宮浮腫の減少が認めら

れた日を0日とし、－3日から4日までのLH、FSH、
プロジェステロン、エストラジオール-17βの推移
を図４に示した。投与群における値は開始日と同
じ時間の値、もしくは前後の平均を用いて１日１
値として解析した。
　対照群における黄体形成ホルモン(LH)の推移
は、0日に1.8±0.4(n=13)ng/mlから漸増し、3日に
は3.0±0.5(n=11)ng/mlに上昇、4日に2.6±0.6
(n=9)ng/mlと減少に転じた。一方投与群では、0日
まで対照群と類似して推移しブセレリン投与時
1.6±0.3(n=8)ng/mlが投与後1日に3.6±1.5
(n=8)ng/mlに一過性の上昇を示し、2日に1.7±0.5
(n=8)ng/mlに減少した。

　対照群における卵胞刺激ホルモン(FSH)の推移
は－3日から1日までは2.0ng/mlの近値で推移し、
2日から増加に転じ4日に5.6±1.6(n=9)ng/mlに
増加した。一方投与群は0日に2.1±0.5(n=8)ng/ml
から2日に3.1±0.7(n=8)ng/mlと一過性に増加し、
4日に2.3±0.5(n=6)ng/mlに減少し、対照群に対し
て低値であったが、有意な差は認められなかった。
　プロジェステロン(P4)の推移は投与群、対照群と
も－3日から1日にかけて0.5ng/ml以下の基底値
で推移し、2から3日に両群増加に転じ、投与群で4
日に2.2±0.5(n=6)ng/ml、対照群で1.1±0.3
(n=9)ng/mlに増加した。排卵が48時間以内であっ
た投与群のP4は高い傾向であったが対照群との間
に有意な差は認められなかった。
　エストラジオール-17β(E2)の推移は、対照群は
－3日から増加し2日に7.2±2.2(n=14)pg/mlと
ピークに達し、3日に3.6±0.7(n=12)pg/mlと減少
した。投与群では0日に5.6±1.4(n=8)、3日に
2.5±0.8(n=6)pg/mlに減少した。両群ともに排卵
確認前後に低下する傾向が認められた。

考察
　馬の排卵時期予測の指標として、主席卵胞径と
子宮の浮腫所見が有力な手がかりとされている
[3.16.22.28]。馬の排卵前の卵胞径は約40～
45mmとされ、季節や馬の種類によって変動があ
る［15］。本研究において、世界最大級の馬として
認識されている日本輓系種（重輓馬）の排卵前の卵
胞径は50mm以上で、60mmに達する卵胞も認め
られ、報告されている馬の平均的な卵胞径より大
型であった。また、日本の重輓馬における排卵前の
卵胞径に関する報告とほぼ一致していた[17]。 
　排卵前の卵胞形状は84％が球形から円錐、洋ナ
シ状などに形状の変化が認められ、16％が球形の
状態で排卵に至った報告がある[28]。6時間間隔で
観察を行った投与群において、排卵6時間前に球
形を呈していたのは2例（25％）で、6例（75％）は、
排卵前24～6時間は球形から円錐形、また洋梨状
への形態的変化が認められた。卵胞の形態的変化
は排卵7日前にも認められる（3％）[28]ことから、
卵胞の形態変化のみで排卵時期を推測することは
適切ではない。子宮の浮腫所見は排卵約3日前に

最も明瞭になり排卵1～2日前に減少し、排卵時期
の有力な指標とされている[3.11］。しかし、繁殖移
行期の排卵を伴わない発情においても64％に子
宮の浮腫像が認められ[34]、また、子宮内膜炎にお
いて高度な浮腫像が認められる[15]ことから、子
宮の浮腫所見のみで排卵の時期を判定することも
適切ではない。ブセレリン投与時期を＞45mmの
卵胞を有し、子宮浮腫の減少時に設定したところ
48時間以内の排卵率は100％、36時間以内が37．
5％(3/8)、36～48時間が62．5％ (5/8)と2群に分
かれた。36時間以内に排卵が確認された群は、投
与時すでに排卵に近似した内因性のホルモン動態
であったと推測される。排卵が36～48時間に集中
する傾向が認められたことは、ブセレリン投与に
よるLH、FSHの上昇が卵胞の成熟を早め、排卵を促
進したと考えられる。＞35mmの卵胞を有する馬
への hCG投与においても、排卵が36時間前後に集
中する傾向があるとの同様な傾向が認められた
［33］。馬は二排卵率が高く、特にサラブレッド種
では37.2％に二排卵が認められ、早期妊娠診断（排
卵後13～16日）において16.2％に双胎妊娠が認め
られている［25］。本試験では二排卵率が投与群で
高い傾向にあったが、両群の受胎率は、それぞれ
50％(4/8.7/14)で差はなく、危惧された双胎妊娠
例は認められなかった。
　頻回交配が常態化している重輓馬生産におい
て、交配回数の低減は一つの課題である。試験期間
中、両群とも畜主の判断により自然交配が行われ、
交配回数に有意な差は認められなかった。しかし、
対照群では一発情3回交配が3例あったが投与群
は全て2回以内であった。頻回交配を避けること
は交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低下し、種雄
馬の負担軽減による利活用の促進に有用であると
考えられる。
　ブセレリン単回投与による内分泌動態の変化は
対照群と比較して、LH、FSHにみられた。対照群の
LHは排卵3日前より漸増し、排卵1～2日後にピー
クに達し、報告されているウマLH分泌パターン
[19.23]と近似していた。一方、投与群では投与6～
24時間に一過性の上昇を示したのち低値で推移
した。ブセレリン投与によりLH分泌が促進され、
性腺刺激ホルモン分泌細胞が脱感作状態にある

か、LH分泌に負のフィードバックが働いているこ
とが推測された。
　馬の排卵前後におけるFSHは、対照群と同様に
排卵前後に上昇を開始する内分泌動態が知られて
いる［6］。しかし、投与群では投与1～2日後に一過
性の上昇を示し、排卵後は低値で推移した。FSH分
泌刺激によるLHの推移と同様の作用が推測され
た。
　P4は排卵まで基底値で推移し、排卵後24～36時
間に上昇し5～7日に最大に達するとされ[19.24]、
両群ともに同様の推移を示した。投与群では排卵
が全て48時間以内で4日のP4値は高かったことか
らブセレリン投与後の黄体形成に対する生理的影
響はないものと推測される。
　E2の推移は、減少傾向に転じて排卵に至り、報告
［12.19］されているE2分泌パターンと近似してい
た。排卵前のhCG投与によって、E2の減少と卵胞発
育の停止との関連が指摘されている[9]。E2は大型
卵胞の顆粒層から分泌され、卵胞の発育と成熟に
密接に関与している。子宮の浮腫所見が減少する
時期は、E2が減少に転じ排卵に向けた卵胞成熟の
指標となりうる。
　本研究では、ブセレリン投与群の48時間以内の
排卵率が100％であり、重輓馬雌馬が＞45mmの
主席卵胞を有し子宮の浮腫が減少した時、ブセレ
リン40μg単回投与の排卵効果への有用性が明ら
かになった。さらに、排卵誘起により、交配回数を
減らすことは交配誘導性子宮内膜炎のリスクを低
減し、重輓馬の効率的、衛生的な繁殖管理技術の一
つとなりうることが示唆された。
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