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The intravenous fat tolerance test with fat emulsion was performed in 37 male 

and 23 female Japanese adults. After an overnight fasting (16 hours) the 10°0 fat 

emulsion was injected intravenously at a dose level of 1 ml per kg body weight and 

venous blood samples were taken at 5 minutes intervals for 40 minutes. K2 Value, 

the fractional elimination rate of the fat emulsion from the blood stream, was 

calculated with our simplified nephelometry. K2-Value in this method showed good 

agreement with the value in original Hallberg’s PVP gradient method. 
K2-Value in Japanese was generally lower than that in European, but no signifi-

cant difference between both sex was found. There was a tendency to decrease on 

advancing in age, but over 70 years old men showed rather high value. 

Although K2-Value was lower in the patients with cholelithiasis, especially in 

female, there was no difference between those with cancer of G. I. tract and the 

healthy adults. 

In two splenectomized patients, K2-Value decreased about 20% after splenectomy. 

When 100,000 units of TrasyloP~ was injected simultaneously, K2-Value was rather 

elevated. 

During the fat tolerance test any remarkable side effect was not observed. It 

may be suitable for a new method of clinical research in fat metabolism of human 
subjects. 



258 
日・外・宝第42巻第3号（昭和48年7月）

生体内脂肪といえば，すぐに皮下などの貯蔵脂肪を

連想し，あまり変化しないものと考え勝ちであるが，

皮下脂肪でも常に動的状態にあることは，徹夜作業な

どてー頬や限簡が一夜にして落ちくぼむ事実から容易に

理解され得るであろう．食餌として摂取され吸収され

た血中のカイロミクロンも数分間という短い半減期で

直接脂肪組織内It取り込まれるしu, 脂肪を55°0の割

合に含む緩低比重9リポタンパク（VLDL）にしても

この脂肪組成中て’の変動は著しいしへ またコレス

テロールにしてもその肝と血球との聞に於ける交換は

数時間で，容易に平衡状態l乙達するおこと等，それら

が絶えまない動的状態を示していることは容易に推察

されるところである．更にこのように脂肪がi音波な動

きを示すことはその呼吸商を調べた結果からもよく推

定される．併し， i1t'tこH旨肪の研究や測定法はとかく敬

遠され，最近に至り漸〈血祭コレステロール， トリグ

リセライド（中性脂肪，TG), リン脂質や遊離脂酸

(FFA) などのilllJ定法がルーチンの臨床検査項目と

してij'.！）あげられるようになって来たが， それら血祭

脂肪波度にしてもかなりの変動を示し，健常者と患

者との聞に明らかな境界を見出し得ず，年令や性によ

っても異なるので，所謂“正常｛直”を定めることは実

際上，かなりIIi難である．

従って同一忠:tiに於ける動的状態を把握して．疾患

別の特徴を捉えることが出来れば， 更に各種疾患の脂

肪代，;IH：こ関連した病態生理学的研究は一段と進歩する

ものと考えられる．

われわれは，十数年前世界にさきがけて脂肪乳剤の

静除内投与を ！~，，＼ I ~：的に応用可能ならしめ，不可欠脂酸

の非経口的補給という目的を果たすと共に41巾，他方

では，外科間域IC於ける脂肪代謝に関連した病態生理

学的諸問題の解明に努力して米た7)-10) 最近IC至た

り副作用もなく而も lヒ •I•（的多＇・iii乙静脈内に安全に注入

し得る脂肪乳剤が Wretlind らによって開発される

に至り，それを静脈内l乙一定量投与し，血中脂肪の動

きを一定間隔で測定する所謂“静跡内脂肪負荷試験”

も可能となるに至ったので本邦人についてもそれを行

ない，いささかの知見を得たので比処に報告する．静

跡内に投与された脂肪乳剤の消去曲線を求めることに

よって各積外科的疾患に於ける特徴を見出そうと試み

たのがこの実験である．

対象と測定方法

j j：内 !J ~!llJの季節的な変動の最も少ない冬期 4 ヶ月の

Table I. Number and Sex of Volunteers 
and Patients at Fat Tolerance 

Test. 

Di叩 osis I Male 

Health 11 

Cancer of G. L tract, 13 

Cholelithiasis 4 

Other Diseases 9 7 I 16 

Total cases 31c2i: 23 I仰）
: Two pati巴ntswere ruled out of technical 

error in K2-Value. 

間を選び本実験を施行した．被験者（表1）には全て

前夜夕食を通常の如く摂らしめ翌朝空腹時（絶食時間

平均16時間）に体重測定後仰臥位をとらしめた上，採

血した． 脂肪乳剤 llO"o大豆油製剤） 1 ml/kg （平均

50ml）を一方の肘静除より約1分間という比較的速

い速度で静跡内に注入，注入終了後反対側肘静肱から

5分間隔で計8回採血した．各1回毎の採血霊は血衆

lml （最低量0.6ml）を得るに充分な量とした．この間

副作用発現の有無に留意し，採血は全て留置テフロン

針を通じて行った， ?'r ~iJ:Hについて血糖， FFA，コレス

テロール，リバーゼの測定をも同時に行なったが，これ

についての成績は別の機会にゆずることとしたい11).

採血した血液は直ちにヘパリン加試験管に移し，600

r.p.m. 10分間遠心し血祭を分離，その0.2mlを採り，

lOmlの生理食塩水で附釈し，脂肪乳剤投与前の血祭

稀釈液を対照として，その濁度を光散乱光度計（島津

PG-21型） 546m11のフィルター（緑色）にて散乱角90。
で測定し，先に作成した脂肪手L剤の標準検量線より

TG量を測定した．（県芝＇Jnマイ クロ・ネフェロメータ
ーでもよい）． そして，そこに求められたTG量を半

対数回盛のグラフ用紙に記入し，各数値を結ぶとそこ

に10分後より直線的にTG量が減少してゆく姿を捉え

ること4・：I¥ 1~ 弓が，この直線の傾斜角より脂肪乳剤の

血中からの消去速度指数即ち K2値が算出されるわけ

である．

成 績

1) 本邦人男子のKz値は1.67～4.47平均2.71°0/min 
であり，女子のそれは1.43～4.46，平均2.9Eo/minで
あった．従って本邦人では男女差は殆ど認められない

（図 l ，表2）.併し，~ 10~、米人のそれに較べると脂肪乳剤
の血中からの消去速度（K2i1白） は本邦人に於いて低い

ようである．
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Fig. 1. Nephelometric K2-Value at Fat Tolerance Test in 

Japanese and Swedish Male and Female Adults. 
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Fig. 2. Relationship between Age and K2 Value in Japanese Adult Men. 

2) 成人男子の Kz値の年令別分布をみると図2に

示すように，年令とともに次第に減少するが， 70才以

上の高令者になると却って Kz値の高い値を示すもの

が憎加する傾向かみられたが例数も少なく結論的なこ

とはいえない．併し少なくとも70才以上となったため

に脂肪処理能力が低下することはないようである．

3) 成人女子では加令とともに Kz値の減少する傾

向が一層著明で更年期を過きると♂也に低下する傾向

が認められた（図3). 但し今回の対象例中には70才

以上の高令者はなかった．

4) 疾患,'ijljK2 j直を比較検討してみると，消化器癌

の患者では殆んど健常者ピ大差なく．負荷された脂肪

乳剤はよく処理され得る．

5) 胆石症患者では男女ども明らかに健常者よりも

Kzfl直は低下して居り処理能力の低下を認めた（図4).

特にその差は女子に於いて顕著であった．

6) 静詠内に負荷された脂肪乳剤は直ちに肝や牌l乙

取込まれるものとされている．その牌の役割の程度を

調べる意則、で，摘3専f栢が施行された2自主例についてそ

の術前，術後の Kz値を測定したところ，術後2例と

も約20%の減少を示した（図5).

7) 血清アルブミン値の低いものほど図6fC示すよ

うにKz値が高いという相関性が得られた．従って低蛋

白血症の著しい低栄養のものほど負荷された脂肪乳剤

の処理か速やかに行なわれることを物語って居り，そ

のような個体てιま脂肪要求量の冗っていることを端的
に示している．

8) 血清総コレステロール値の低いもの程Kz値は

高しそのような個体では脂肪の処理能力は充分に保

持されているものと思われる．併し，他方血清総コレ

ステロール｛直の高いものでは，脂肪負荷量を軽減すべ

きと考えられる（図7).

9) その他肝機能検査法として 日常用いられる

GOT, GPT，アルカリフォスファターゼ， LDH等と

Kz値との相関性をも求めたか， これといった相関性

は認められなかった．

考 察

定義 脂肪負荷試験とは，一定量の脂肪を負荷

し，その投与前から投与後に至るまでの一定期間fl:亘
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Fig. 3. Relationship between Age and K2 Value in Japanese Adult Women. 

る血中脂肪の動きを捉えることを目的どした試験であ

る．しかし，経口的投与法では，腸管における吸収状

態がフドウ糖の如く単純ではないため種々問題かあ

り，どうしても経静跡的に一定量の脂肪を負荷する万

法が必要となって来る．

〔条件〕 そのためには経静跡的に安全に注入し得る

脂肪乳剤の開発が必要となる．ブドウ糖負荷試験を参

考にして，脂肪負荷試験が具備すべき条件をあげると

次のような諸条件が考慮されなければならない即

ち，

1) 簡便で，一般病院内でも実施可能で且つ経済的

なもの，

2) 測定の感度がよく，特異性があり，また再現性

のあるもの，

3) 患者に対する負担が少なし副作用のないこと，

4) 国際的にも普illi1化，通用するもの，といった諸

条件をあげることが出来よう. 1964年，スエーデン，カ

ロリンスカの Hallberg等12）はGordisにより案出さ

れた比重勾配法13）を応用して，犬の静詠内に注入した

脂肪乳剤がカイロミクロンと同様に一定の速度で血中

から消失してゆくことを見出し14)＇更に人体に於いて

も静除内へ注入された脂肪乳剤の消失してゆく速度を

求めることに成功した15）.血衆中のTGはPolyvinyl-

pyrrolidone (PVP）による比重勾配法により，三つ

の分画に分けられ，その最上層の分画は外国性脂肪乳

剤で占められ，内因性の血衆TGは最下層及びその中

聞に位置した分画中l乙含まれることが明らかとされ

た．そして，この最上層の分画は，絶食中は零とな

り，脂肪乳剤の注入後は増加，その後減少してゆくこ

とも判明した．而もその減少速度は， TG限度が未た

l.lmM以上の場合とそれ以下になった場合とでは異

った経過を示し， l.lmM以上の場合には，その除去率

は直線的で単位時間内に除去される TG量も一定で，

この臨界濃度C以上で認められる最高除去率を K1

(mmol/Jfn紫lL／分）という記号で表わした それに

対して臨界濃度以下となった場合（l.lmM以下の場

合）には，単純指数関係がそこに認められる主うにな

り，その際の除去率を Kz(1分間につき）なる記号で

表わし得るとしたのである．この両者の関係は数式で

表わすと K1=K2Cということになる（図8) そし
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Fig. 5. Effect of Splenectomy on K2 Value at Fat Emulsion Tolerance Test. 

て更に Hallberg等はこの除去率，いいかえれば負 おり，ルーチンの臨床検査として簡単で適切なもので

荷された脂肪乳剤の処理能力は注入量とは全く関係な あることを指摘しているからである26l_

〈，常に安定していることを見出したわけである（図 〔払値とKz値〕 前述したように脂肪負荷試験に際

9 ). しては二つの測定値K1とKz値が同時に得られる．併

従って脂肪負荷試験として，市販の脂肪乳剤を一定 し， Boberg等l引は凡では Lipoproteinlipase 

量静脈内IC:投与して，その際のKz値を測定すれば，そ activityがよく反映されているのに対して， Kzは寧

の人の脂肪処理能力を測定出来るとしたのである． ろ末梢組織での代謝の状況がよく反映されているもの

しかし， PVPによる Hallbergの原法は，簡便で としている．われわれは今回の実験では日本人の食生

はなく一般病院向でないので，今回われわれは市販さ 活を充分に考慮して. 0.1 g／同という Kzを正確に得

れているネフェロメーターを用ロて TG量を測定し るための最低量の脂肪負荷を行ない，可及的患者tr.対

た．この方法はすでにBoberg等がPVP原法と比較 する負担を少なくするように心掛け乍ら Kz値を求め

してKzll直に関してr=0.92という高い相関性を有して た．
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〔人種差 図1にみるように nephelometryによ

る欧米人の Kz値16），加に較べ本邦人のそれは低い．ま

たPVPによる比重勾配法によっても欧本人の Kz値は

本邦人のそれよりも高＜ ' 12),21)これは日常の食生活の

影響が大いに関与しているものと恩われる．従って，

脂肪乳剤の投与に際しても欧米人より控え目にする

か，漸唱してゆくという方策を採るべきであろう．

〔年令と性〕 Boberg等は Ki値は若年者l乙較べて

老人の万が低いことを報告している．今回のわれわれ

の調査でも図2, 3K示すように加令と共に Kz値は

低下してゆく傾向を示し，特に女性，それも更年期を

過きたものではその低下が著るしい.70才以上の男子

高令者で却って Ki値の高くなる傾向がみられたが未

だ例数も少なく決定的なことはいい得ないが，少なく

とも70才以上になったがために脂肪処理能力が低下す

ることはないようである．

｜絶食j Hallbergt7＞は脂肪負荷試験の絶金時聞が

異なった場合の，即ちこれが15時間と39時間であった

場合の Ki.K2値に及ぼす影響を比較検討している

が， Kz値には有意の差を認めなかったが， K1値目日ち

最大処理能力には影響があり，負荷試験前の栄養状態

がかなり反映されている点に緩み，今回の実験では絶

食後16時間目t己負荷試験を行ない，その際の K2ii!自を

測定したわけである．

体位 1時間を要する検査中，原則として患者に

は仰臥位をとらしめ終始安静を保たせた．

〔胆石症〕 今回測定した肝硬変例3例では K2値の

著るしい低下は認められなかったが，胆石症患者では

男女共l乙健常者より低値を示し，特に女性lこ於いてそ

の低下が著るしかった．而も胆嚢摘出術を受けて数ヵ

月を経たものでも依然どして低下を示して居り．それ

が全身性の代：m異常にもとずく疾患であることを示唆
している．

（腺疾患〕われわれか過去に於いて行なった実験

成績に於いても，また BelfragetB＞がC1LGlycerol-

H3 tripalmitinを痕跡的に含む脂肪乳剤を用いて行
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Table 2. K2 Value in Japanese Male and Fema
le Adults. 
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なった実験に於いても注入脂肪は肝臓及び牌臓に速や

かに摂取されることが明らかにされている．今回の摘

牌術前後の K2値測定成績からしても， 術後2週日の

K2値は何れの例でも術前lζ較べて約20% (15.4 %～ 

26.3° 0）の減少を示し，牌は約1/5の脂肪処理能力を

有することが推察された．

〈血清アルブミン滋度与 われわれが今回用いた自動

分析器SMA12/60による測定成績は本邦人100名 （20

～60才）の平均血清アルブミン濃度は4.6－ニ0.7g/dlで

あった．同一機器によるアメリカ人の測定値は男子

4.1士0.5，女子4.0ここO5g/dlとされている． 一般に血

清アルブミン濃度の低下したもの程エネルギーの要求

量も大であり，ために負荷脂肪乳剤の処理も直ちに且

つ速やかに行なわれるようになってロるものと考えて

然るべき結果が得られた．

〔コレステロール値〕高脂血症患者では K2値の有

意に低いことが報告されている 16). われわれの今回の

測定でも脂肪負荷前の血清総コレステロール値との相

関で図71乙示すようにコレステロール値の高日もの程

K2値の低いことが認められた．

〔薬剤の影響〕 K2値を改善する目的として従米へ

パリンl9l, CH 1343720'. やフラサボール21)を使用し

ようとする試みもみられる．今回われわれはへパリン

のような FFAの大量の流出も起さず，止血作用もあ

りまた脂肪栓塞防止作用も有するとされ，盛んに今日

臨床的に使用されている Trasylolの影響も観察して

みた．というのも Trasylolにはその他中性脂肪の

濃度を低下させる作用もあるとされているからであ

る22-23）.その lOcc(100,000単位）の併用により表3

のように同一疾患患者を対照としてみた場合確かに

Trasylolの併用は K2値を上昇せしめるように思わ

れた．

〔副作用〕最近経口ブドウ糖負荷試験でも， lOOg

投与では45～lこ悪心，日区吐，下痢，腹痛， 冷汗などの
副作用が認められ，ひいてはそれが血糖曲線K影響し

て来るといわれている24).

今回10°0大豆油乳剤 lml/kgを約1分間という比較

的速い速度で注入しても， 軽度の腹嶋，油喚を若干訴

える程度に過ぎず，これといったその測定値を左右す

るような副作用は認められなかった．
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Table 3. Effect of Trasylol on K2-Value at Fat Tolerance Test. 

Control Trasylol Inject10n Age Kr¥{alue Age K2-Va!ue 

Chr. Pancreatitis 66 3.29 Liver cirrhosis 44 3.41 

Gastric cancer 61 2.88 i Pancreatic cancer 60 4.印
Male Gastric cancer 65 1.86 ; Gastric cancer 61 4.13 

Gastric cancer 65 1.59 1 Gastric cancer 65 2.65 

Mean 64 2.65 I 54 3η 

I. T. P. 23 

Rectal polyp 37 

1 Gastric cancer 60 
Female Gastric cancer 65 

Sigmoiditis 49 

？ 恥1ean 47 

n=9 54.5 

結論

1) 本YI；人成人男子37名と女子23名を対象にして，

10九制的乳剤 lml/kgを静注し，血中からの処理能

力をHallbergの方法IC準拠してKz値として求めた．

2) 本邦人の脂肪処理能力は男女聞に差は殆んどな

いか，欧米人のそれに較べると低い．

3) 加令と共tこん値は低下する傾向を示す．

4) 胆石症患者では Kz値は低いが消化器癌患者で

は健常者と殆んとゆ差異を認めない

5) 牌は Kz{1直の示す態度から全脂肪処理能力の約

115を有するものと思われた．

6> Kz値はアノレブミンやコレステロール値ど逆相

関の関係にあることが判明した．

7> Trasylolの併用により Kz値は上昇する．

8) 特記すべきこれといった刷作用ば認められなか

った．従ってこの脂肪負荷試験は充分に臨床的応用に

値する万法と考えられる．

本論文の要旨は第74四日 本叫fl示会総会 （1973年京

都）に於いて発表した．ノ「11耳の実験に際しては， ミド

リ十字中央研究所医化学部主任横山手口正氏の御協力を

賜わった

此処に記して（：／！JI！の意を表する．
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