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養殖ブリに対するペプチ ド鉄の効果と

安全性についての研究

若林高明＊ ・ 中内良介＊• 宮崎照雄＊＊ ・窪田三朗＊＊＊

＊ェーザイ株式会社 動薬事業部

＊＊ 三重大学生物斑源学部

＊＊＊日本獣医畜産大学 魚病学教室

要 約 投殖プリの飼簑管理には今だ多くの改吾点が残されている。なかでも投殖プリの貧rfrlを伴う発

育低下と斃死は生産性の低下をもたらし，投殖業界に大きな損害を与えている。桑原，竹田はペプチド

鉄と各種鉄剤とを比較し，上記の問題の改善にペプチド鉄が有効であると指摘している。

そこで本実験では平均魚体堕 208gの従殆プリに，冷凍生餌のコオナゴを餌料としペプチド鉄を鉄

〔Fe)として 10mg, 30 mg (餌料 1kg当り）添加混和 したものを効果試験には21日問，安仝性試

験では 60日問連続給与した．実験開始時の供試魚の血液性状は総赤血球数 (RBC), へモグロビン

(Rb)品，ヘマトクリット (Ht). 値，血漿総蛋白質 (T,P)ともに劣悪な状態を示していたが，ペプ

チド鉄の Fe30 mg区では著明な改善が見られた。さらに安全性試験から MCVで Fe投与区が渦い

値を示し， MCHCでは正の勾配で高い値を示した。また，いずれの組織所見からも副作用を示す問題

点はなく ，貧血防止のみならず休質の改善に効果があることが明らかとなった。また Fe投与区の刺身

の色は天然魚に近い投殖プリの生産の可能性を示唆している。

キーワー ド： ペプチド鉄，投殖プリ，貧l肛．

投殖プリの飼投菅理には数多くの問顕点がある。その

中で殺殖プリの貧血症状も しばしば研究者や生産者によ

って指摘され， その改善が嬰望されている。貧血の原因

については必ずしも咀らかではないが，細菌感染症，鯉

寄生虫症，栄投性疾病，斑境性疾病等に関辿するものが

多いと言われている。栄義性と考えられる 1例として桑

原，竹田らによる配合飼料をプリに与えた実験では，鉄

剤無添加の北洋ミ ールを主成分とした場合に，供試魚は

明らかに貧血に陥り，体質の低下を示唆する結果を報告

している6,7.8)。その報告では貧血を防止する目的でクエ

ン酸第二鉄，硫酸第一鉄，ペプチド鉄を飼料に添加した

場合，最も秀れた貧血防止効果はペプチド鉄1,2,3)であ

るとしている。

本実験では上記の実験結果を参考にして，冷油生餌の

コオナゴにペプチド鉄を添加し，その効果と安全性につ

いて検討した。

材料および方法

供試魚は三重県南~IIIIJ礫浦地先海面で投殖中のプリ 稚

魚（平均休煎 208g)で， 7月下旬に 2.7 m 角の小害lj生

日限畜大研報， 38,79~92, 1989. 

買に下記のように分投した。ペプチド鉄 (Fe含鼠10.0

％）の添加届4,9,10)は鉄として対照区 (cont)0 mg, 試

験区は 10mg (Fe-10)と30mg (Fe-30) (各々餌屈

1 kg当り）とした。放養個体数は 1区250尾を枯準と

した。即ち，対照区251尾，10mgIる272尾， 30mg

区228尾である。プリ稚魚は分掟の時点で類結節症の流

行終息期にあり，実験開始時は辿鎖球函症の流行初期に

あたっている。また．摂餌の安定を必要とするこのよう

な実験では実験開始直前の個休数の補正は困難で，その

まま実験を進めた。

有効性の判定は鉄剤の性格から辿用の場合， 20日問

程度が適切と考えられた。 したがってこの時点で必要個

体数を採材し，残りの個体については，安全性の確認の

ため，ひきつづき 40日問の連用を試みた。実験開始は 8

月2日で，有効性の実験に必要なサンプリングは8月22

日に行い，それに引き続いて行った安全性の確認のため

のサンプリングは 9月30日に行い，その個体数は各区

とも血液所見に 10尾を原則とした。なお，外見的に細

菌性の疾病に罹患していることか明白な個体はこれを除

外して，健康魚で補てんした。
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日問投餌届は区別に総魚体重の20%凪のコオナゴと

し，その餌料組成は前述のペプチド鉄の所定屈， 0.5%

屈の総合栄簑剤（鉄剤非混入）， 0.3%の粘結剤を添加

し， これを均質化した後に自由摂餌の}J法で全摂餌させ

た。サンプリング時の測定項目は体長と休堕に加えて21

日目と 60日目は総赤lfll球数 (RBC),へモグロビン

(Hb)鼠ヘマ トクリット (Ht)値を，さらに内臓諸

器自を固定して病理組織学的検索に供しこれらの測定か

ら， MCV,MCHC,MCH等を算出した 5)。なお，実

験開始時は細菌性疾病の流行期にあたったので同程度

の成長段階にある非流行地における上記の測定項目およ

び葬出仙を参考までに付記した。

I . 効果実険の結果と考察

実験開始時と終了時ではどの区も休長 ・体重共に有怠

差はみられなかった (Table.1., Fig. 1.)。実験開始

時の供試魚の血液性状は総赤血球数 (RBC), へモグロ

ビン (Hb)品ヘマトク リット(Ht)値，血漿総祖白

質は (T.P)とも，いずれも劣悪な状態を示しており，

ペプチ ド鉄の投与により 21日後には対照区よりも良好

な値を示しているが，対照区自体もそれぞれの性状が多

少改善されている。このことは連鎖球菌症等が終息した

ためと考えられ，そのためにペプチド鉄投与区1.9.10)と

対照区の問には有邸差がみられなかった。

へモグロビン (I-lb)届はペプチド鉄添加の有無に係

りなく改善されており，平均赤血球ヘモグロビン足

(MCH)も似た｛頃向がある。ただ，有邸差は認められ

ないものの Fe-30区では改善が明瞭である。平均赤血

球容積 (MCV)はペプチド鉄の投与品が多いものほど

小球化の傾向がみられるが， 特に問題とするほどではな

いし，3区の問に有意差もない。

投与21日目の肛実質細胞は実験開始前とくらべ脂肪

の品が僅かに該少しているが，その他の点はほほ同様な

状態を示している (Fig.9, 10)が，ペプチ ド鉄投与区

は対照区よりも萎縮の傾向が弱まり，貯蔵脂肪は実験開

始時以前にく らべてやや培加がみられている (Fig.11, 

12)。その他に特記すべき異常はみられない。（投殖魚の

肝細胞の脂肪蓄租は健康である限り適足が存在する。）

牌における病的異常は特記すべきものはなく，実験開始

前にくらべて対照区もペプチド鉄投与区もヘモジデリン

の沈者が増加しているものが多く，その傾向は対照区よ

りも投与区の方が著明である (Fig.13~16)。この点に

ついてはさらに検討を要するが，マクロファージセンタ

ーヘの集枯と活動的なマクロファージ中のヘモジデリン

の意義の違いを考えると投与区には後者が多いことから，
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ペプチド鉄の有用的な評価ができよう。

以上の結果から，今後の問顕点として，ペプチド鉄を

さらに効果的にするためには連用よりも 3日あるいは1

週問に 1同の投与の方が実隙の労働力の軽祓や効果の向

上に役立つとも考えられるので，そのような実験を計画

する必要があるといえる。

ll . 安全性確認実験の結果と考察

ペプチド鉄4,9,10)を60Fl間辿続投与した場合， Fe-10

区と対照区は体長 ・ •（木頂共に全く同じ状態の成長をホす

が，行意差はみられないものの Fe-30区は体重が重<.

休長が短い。これは肥協度が大であることを示唆する。

このことは成長にペプチド鉄が悪影親を及ぼさないこと

を忍味している。

総赤lfll球数 (RBC)は有効性評価をしらべた 21日目

とくらべて3区を通焚するとほぼ同じ範囲内にあり対照

区と投与区との問に有意差はないが3区の問での値の順

位は逆転しており、対照区が最も大きな値を， Fe-30I凶

が最も小さな値を示している。ヘマトクリット (Ht)

値は 21日目よりもやや大きな値を示しているが対照区

と Fe-10区は全く同じ上昇勾配を示 し，その値も一致

している。Fe-30区の値が小さいが，対照区との間に有

意差はない。ヘモグロピン (I-lb)届は21日目よりも 3

区共に上昇の勾配を示しているが，対照区は他の2区よ

りも高い｛直をもち，次いで Fe-30区， Fe-10区の順に

なっている。対照区と Fe-10区の問では有怠の差があ

る。 Fe-30区の値を考えると Fe-10区の値の低い理由

がペプチド鉄にあるとは考えられない。 (Table1, Fig. 

2, Fig. 3, Fig. 4, 参照）

平均赤血球容栢 (MCV)は3区とも 21日目の値よ

Table 2. Hisしopathologicalfindrngs 

[nitial Control Control at 2ldays Fe-10 at 2ldays Fe-30 at 2ldays 
I 2 3 4 5 I 2 3 4 5 6 7 8 9 10 I 2 3 4 5 6 7 8 9 10 I 2 3 4 5 6 7 8 9 lO 

Atrophy ー 一士士— + + --— + ---- -- -- ---—+ - -- - --—+ -- -
Liver 

lncrea渕 lipid~orageI ----- --+ -lit-一―- -- - -- - -- - - -- -土 ＋土 土 士 ＋ 土士 土 ＋

Spleen Hem知妬mdepositI + + + + + 廿+++++,ト＋廿＋ 廿廿廿廿冊＋＋廿++ +・Ill-+廿十 廿世 廿＋＋

Kidney H園：閲捻諏,atioomt¥b,!arep:J,:ialctlls 

Abnormality in heart 

Abnormality in stomach 

Abnormality in intestme 

Abnormality in pyloric uwla 

Abnormarity in muscle 

Atrophy 
Liver 
Iocr碑 lipid&orage 

Spleen H叩碑rindeposit

Kidney 昭虻捻emuon •
曲iM<社此li,lc,11,

Abnormality in heart 

Abnonnality in stomach 

Abnonnality in inteslme 

Abnormality in pyloric u,ula 

Abnormality in muscle 

Control at 60da~·s Fe-10 at 60clays Fe-30 al 60days 
l 2 3 4 5 6 7 8 9 10 I 2 3 -1 5 6 7 8 9 10 I 2 3 4 5 6 7 8 9 IO 

-- -— ++ + - - - --— 士ー一— + + - - - - —＋ー 土 一 ー一

廿廿土土土土 ＋土土 ・II・ ー ー一土—+ +士一士 士十一 土一土＋ ＋士土

＋＋＋＋＋＋＋ ＋＋＋ ＋＋＋ ＋廿＋十*+-It- • ト＋＋＋ ＋＋ ＋廿十廿

-- -—士 ―---- ---― 士―----
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り高く， 60日後では投与区の方が対照区より高い値を

ホしている。しかし，それらの間に有意差はない。平均

赤rfn球ヘモグロビン茄度 (MCHC)は211:1 Elよりもい

ずれも止の勾配で高い｛直を示すか~，特に対照区は勾配が

大きい。平均赤rfn球ヘモグロピン屈 (MCI-I)は21日

Hとくらべて3IX: ともその値が姦くなっている。しかし，

平均赤rfn球ヘモグロピン浪度 (MCHC)と平均ヘモグ

ロビン屈 (MCII)はFe-10区のみが対照区との間に有

心社を示している。このことは前述のヘモグロビン品の

場合と同じことが考えられ．低い値がペプチド鉄の投与

に関係ないといえよう。(Fig,6, Fig. 7, Fig. 8. 参

照）。

lfll漿蛋白質凪 (T.P)については21日目よりもやや

低いf[iを全ての区で示しているが，投与区の方が対照区

よりも高い｛直をボし．両者の問に有意差はない。以上の

ことからIfni夜学的な問題点は見られず，安全性は確認で

きた。

組織学的所見では 60日目の肝実買細胞の萎縮は対照

区と同程度 (Fe10)かやや軽減 (Fe-30)されている

が．脂肋の紫禎は投与区の方が明らかに少く，実験開始

前の状態に近い。しかし,21日目にくらべれば佃かに

増えている。(Fig.9, Fig. 17~Fig. 19. 参照）

へモジデリンの沈社は実験開始時よりは明らかに多い

が， 21日日よりも 60日後のガがどの区も軽減している。

しかし， 投勺区の）jが対照区よりも僅かに多い領向があ

る (Table2, Fig. 20~Fig. 22. 参照）

以 1この結果から組描学的所見からも問題点はなく， 肝

火質細胞中の脂肋の裕梢が過度になっていないことはjj子

機能の活性維持，体団の改善・も期待しうる現紋であり，

効果実験のところで述べたように投与}j法を改善すれば

長期的な使用も可能と考えられる。

Ill. 刺身の色 （変色を含む）と味

プリの刺身は祇殖プリ と天然プリではしばしば次の点

が問迎として指摘される。 1) 投殆プリでは死後の変色

が天然プリにくらべて著しく早く，とくにlfll合筋が術汚

褐色となる。 2) 躯幹筋（白色筋）の背側部脊柱近接部

位に天然プリは赤味を帯びるが，槌殖プリは一般にその

程度が弱い。 3) 従殖プリは脂肪が多く，死後時間の経

過と共に筋肉が脆弱となる。

これらの問題点は容易に解決できるものであり梢費

者は天然プリに硲い評価を与えているが，流通過程では

外見的なJj巴禍魚に高い評価が与えられているために消費

者の好む牲殖プリが生廂されないという問題点がある。

頂者らはその点について次の実験を行った。 5名の学生

らに刺身の味について検討させたところ，検盲的な}j法

の結果は Table3-2)に示す通り高い評価が与えられ

た。 この刺身を冷蔵I車中に 12時間放岡後に刺身の色お

よび感触を 5人の学牛等に評価させた結果を Table3 

1)に示す。なお．この時点における剌身の色は Fig.

Table 3. Color and taste of "sashimi" from yellow tails given Iron peptide 

1) Color of "sashimi" (sliced and stored in refrigerator for 12 hrs) 

Tester 

Grade of--....._、 I A B C D E 
scarlet color 

1 Fe 30 Fe-30 Fe-30 Fe-30 Fe-30 

2 Fe 10 Fe-10 Fe-10 Fe-10 Fe 10 

3 Cont Cont Cont Cont Cont 

2) Taste of "sash1m1" (freshly sltced) 

Tesler I 
A B C D E 

1 Fe-30 Fe-3) Fe-30 Fe-10 Fe-10 

2 Fe-10 Fe-10 Fe-10 Fe-30 Cont 

3 Cont Cont Cont Cont Fe-30 

Cont : No add1t10n of iron peptide 
Ji'e-10: Iron peptide was added at Fe-10 mg/kg feed 
Fe-30 : Iron peptide was added aL Fe-30 mg /kg feed 
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Fig. 9. Initial control group, liver. H-E 

stain. (x 320) Condition of fat 

droplets is normal. 

Fig. 11. Fe-10 mg group at 21 days. H-E 

stain. (x 320) Fat droplets in liver 
are slightly increased compared to 

the control group. 

Fig. 10. Control group at 21 days. H-E 

stain. (x 320) Fat droplets are 
slightly decreased compared to 

that Fig. 9. 

Fig. 12. Fe-30 mg group at 21 days. Day 

20. H-E stain. (x 320) As in Fe-

10 mg group, fat droplets in hepa-
tocyte are somewhat increased 
compared to the control group. 
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Fig. 13. Hemosiderin deposits in spleen of 

initial control. Hemosiderin is 

dispersed and development of 

macrophage cenler is barely 

observed, indicating iron supply 

from feed is almost normal. 
Berlin blue stain (x 320). 

Fig. 15. State of hemosiderin accumulation 

in spleen from Fe-10 mg group at 

21 days. Accumulation of iron in 

macrophage center is somewhat 

more noticeable compared to that 

in control group at the same point, 

however, the difference is not so 
obvious. Berlin blue stain (x 160). 

Fig. 14. State of hemosiderin accumulat10n 

in spleen from control group at 21 

days. In this case, change of feed 
produced oversupply of iron. Thus 

a hemosiderin-positive substance 

is accumulated in the macrophage 

center. Berlin blue stain (x 160). 

Fig. 16. State of hemosiderin accumulation 

in spleen from Fe-30 mg group at 

21 days. In this group, accumula-

tion of hemosiderin in macrophage 

center is remarkable compared to 

control and Fe-10 mg groups 

Berlin blue stain (x 160) 
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Fig. 17. Control group in a safety corrobo-

ration test at 60 days. Fat droplets 

in hepatocyte increased in size. 

H-E stain (X 320) 

Fig. 19. Liver in the case treated at Fe-

30 mg consecutively for 60 days in 

a safety corroboration test. Extent 

of fat deposits is similar to or 

slightly higher than that of the 

initial control. There are no 

photos indicating adverse effects 

on liver parenchyma. H-E stain 

(X 320). 

Fig. 18. Liver in the case treated at Fe-10 

mg consecutively for 60 days. In 

a safety corroboration test, the 

extent of fat deposits is similar to 

or slightly lower than that of the 

initial control group (Fig. 9). 

There were no adverse effect on 

liver parenchyma. H-E stain (x 

320). 

Fig. 20. Control group for safety corrobo-

ration at 60 days. Generally, state 

of hemosiderin accumulation in 

macrophage center in liver is 

somewhat increased compared to 

those in the same group at 21 

days. Berlin blue stain (x 160). 
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Fig. 21. Spleen in the case treated at Fe-
10 mg for 60 days in a safety 
corroboration test. State of hemo-

siderin accumulation and Berlin 
blue positive-stained substances 
are reduced compared to those in 

the same group at 21 days or those 

in the control group at 60 days. 
This tendency may be attributable 
to the inhibition of iron absorption 

through the intestinal wall. Berlin 

blue stain (x 160). 

Fig. 22. Spleen in the case treated at Fe-30 

mg for 60 days in a safety corrob-
oration test. A similar tendency 

to Fe-10 mg group is obvious in 

the macrophage center. This is 
more obvious when compared with 
the spleen at 21 days (Fig. 16). 

Adverse effect on the spleen were 

suspected at 21 days, however, it 
was confirmed using the results 

from the 60-day consecutive admin-
istration that there were no adverse 

effects. Berlin blue stain (x 160) 

Fig. 23. Color of cultivated yellow tail 
"sashimi" 

Iron peptide ; Fe-10 mg/kg feed 

Control ; Fe-0 mg/kg feed 

Iron peptide ; Fe-30 mg/kg feed 

After 12 hrs storage in refrigerator. 
The reddish tinge in white muscle 

was intensified with increasing Fe 

dosing and approached the color 
of natural fish. 
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23にホす通りで，いずれも Fe-30I込が最もすぐれてお

り，対照区は明らかに劣っていた。

総 括

ペプチ ド鉄4.9.10)は飼料添加により紅l川防止にも有効

と判断されるが，正常魚ではその影評が血液性状に及ぶ

ことがない。 しかしそれ以上に体質の改善に効果がある

ことがわかった。このことはペプチド鉄の安全性をホ唆

するものであるが，今後は種々の貧J(Tlに対して検討し，

貧血の原因と効能との因果関係を明らかにする必要があ

る。さらに使用方法を検討すれば．現在一つの大きな命

題とされている天然魚に近い掟殖プリの肉質をつくりあ

げること も可能になるといえよう。なお前述の通り安全

性確認という点でも有宮性は全く見られなかった。
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ABSTRACT 

There are still many aspects Lo be improved on the management of yellow tail 

culture. Practically decreased growth and increased mortality due to anemia caused 

much in economic losses in the fish cultured industry. The efficacy of iron peptide was 

demonstrated from a comparative study of various iron preparations by KUWAHARA, 
TAKEDA et al. They suggested that iron peptide was effective on the improvement of 

productivity in cultured yellow tails. 
Therefore, in the present study, cultured yellow tails of an average body weight of 

208 g were fed with frozen raw fish feed "Kohnago", which contained iron peptide Lo the 

extent of 10 or 30 mg Fe per kg of raw feed, consecutively for 21 days in an efficacy test 
and for 60 days in a safety test. Hematologic data of cultured yellow tails at the start of 

the experiment indicated poor red blood cells (RBC), Hemoglobin (IIb), and Hematocrit 

(Ht) and in plasma toしalprotein (T.P .) . However, a remarkable improvement was 
observed in the group treated with iron peptide, the Fe-30 mg group. Moreover, in the 

safety corroboration test, the Fe treatment groups showed high values in MCV and also 
in MCHC with a positive correlation. No side-effect was observed in the histopathol-

ogical findings which indicated the effect of improving constitution as well as prevention 

of anemia. The color of "sashimi" from the Fe dosing groups suggested the capability 

of production of cultured yellow tails having a natural color. 
Key words: iron peptide, cultured yellow tails, anemia 
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