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乳脂肪摂取による血清卜リクリセリド濃度およびコレスチロール濃度の反応に個人

差のあることが知られている。乳脂肪慎取によるこれらの血清脂質の反応に遺伝子型

が関与しているかどうか角斡庁することとした。これまでに、アポAI-Cill-AIV遺

伝子群の制限酵素Sst Iによる遺伝子多型でS2を有する例では高卜リクリセリド血

症が高率に認められることと虚血性心疾患の合併率が高率であると報告されてい

るし目。またアポB遺伝子では制限酵素XbaIによる遺伝子多型でX1を有する例で

定血性心疾患が高率に認められることコ¥アポB遺伝子のシグナルペプチドの変異が

アポBの分泌に影響する可能性のあることから、手同旨肪を一定量負荷して、負荷後の

血清脂質の反応が遺伝子型により、如何なる差異があるか検討した。

方法

対象者は年齢l肋、ら26才の健常な女性27名である。脂肪負荷試験前3日間の食事記

録をつけた。脂肪負荷試験は早朝空腹時に採血後、体表面積当たり乳脂肪30g / rrfを

負荷した。乳脂肪として市販生クリームを用いた。指肪負荷後 1時間毎に 6時間まで

採血した。血清脂質として、コレステロールおよび卜リグリセリドは酵素法で測定し

た。

アポ蛋白遺伝子多型はアポAI-Cill遺伝子群については制限酵素Sst Iおよび

Msp Iによる 2種類の多型を調べた。アポB遺伝子は制限酵素XbaIによる遺伝子多

型およびシグナルペプチドの挿入、欠損多型およびVNTR多型を調べた。遺伝子多
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主主O1i，記長は絞J去に従って分析した 410

事音楽と考察

1旨紡負袴試験iこ用いた生クリームの脂肪酸級長立はき設 1Iこぶすi巡り、ヨ三聖書な脂肪酸と

してパJvミチン重量、オレイン霊堂、スチアリン護妻、 ミリスチン殺がさきまれている。脂肪

摂取により下痢をひきおこした例はなかった。

空腹時コレステロールレベ/レから、対象殺を 3群iこ分けると、空媛持コレステロー

ル濃度が158mg/dP朱泌がき倒、 158~184時/dP未満が 9 夢IJ、 184mg/dP以上が gj伊iと

なった。ア，f， B遺伝子Xぬ i 多袋、アポ B遺伝子シグナルペプチド多後および7~

A 1 Cilli農伝子群Sst 1多祭、 Ms手i多型を表 21こ示す。アポBXb昌1多連芝ゼiまコ

レスチロールレベルが3段階の高い方にX2を悔する比率が関くなる綴!会jがみられた。

シグナルペプチド多型では変動がみられない。アボA1通話伝子はさ芝緩雲寺コレステロー

んが最も高い群でS2保資者およびM2然釘畿の委員皮が商い傾向が認められた。アポ

B遺伝子V:.iTR領域の繰り返し隊列姿3税制にみると表3に示す通り、 45、主?のア

ザルを有するf91]iまこコレスチロールが184絡/必以上の群にはなかった。

会2襲5寺トリグリマワドレベjレから 3護学iこ分けると主lmg/di未満9伊l、41…55米議9

例、 55m蕗/diJ2，{ーとg例となった。表4に示す通り、アポロ遺伝子iこ関しではXba1多

塁説、シグナルペブチド多型ともほとんど差が認められなかったが、ア，f，A1 C ill遺

伝子群では支援草寺トリグリセリドが最も高い君撃でS2係1等豪雪およびM2係予著者の頻皮

が高い傾向が認められた。アポB遺伝子VNT民会員総をみるとま賢5，こ泌す様に、 卜リ

タリセリド主党lmg/dP米議の毒事でアリ lレ47の出滋綴笈が高かったc

以との結果から、さ芝緩雲寺案審コレスチロールおよびトザグリセリド濃度はアポAI

C頂遺伝子群の S2然災害をおよびM2保有宥で高値{傾向が認められるが、アrf-B滋伝

子の多裂では切らかな綴向は認められなかった。

事i必勝負荷後の耳目消トリグワセザド濃度の最大と界盤と、~緩持トワグワマザド濃

度との獲でみると(，:1TG関心、表 6，こ示すように変化長まが33mg/di米議産、 33-56取事/dP

来主義、 56mg/dP以上の 3段階に分けられる。手ul皆紛然耳立後lこIfIli資トリグリセワド漆震

が大きく上昇する遺伝子製として、ア;tそち通量伝子XぬI多製のX2保有者およびアポ
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沿シグナ/レペヅチドのおタイヅがあ;ずられるG アポA1遺乞子は33-56mg/deの範囲

内のやミ事後上界総ぷS1係符努力えなく、 S2保有者の多いこと、 '>'11保有者が少なく

M2然資綴の多いことがあげられるが、 トリグザセリド変化量の少ない群と高い群と

の総;がま縁関き童話〉義援iらJL'あり、アポA1 C r立遺伝子のSst 1多型とMsp1多裂と沼

紛災害寄与~rr;重量との関係法不明である。

ア$殺後子vrぜTIミ綴波多霊芝とトワグザセザド変化霊との潔{采をみると〈表7)、

くり返し還さヂ誌の多いタイブはトザグリセザド変化量の大きい綴向が認められたc

手Ln詰お主主務後の血清トザグワセザドの変化霊iこは{密人差語、認められ、途伝子裂によ

り多少の事Nと援の途いが認められるが、O1J数が少なく、守主主差をき金おお来るまでには

らなかった。今後さらに例数を増やして検討していきたいと考えるc

き1':>>義時脂質レベjレおよび務務負荷後の変化量を総合してみると、アボA1-C磁波

伝子語学のSst 1多主主のS2保有者、 Msp1多型のM2保有者に高指血症をひきおこし

やすい傾向が示唆されている。これまでの報告でもS2保守若手は語道路血症で議本に絞

められると共に虚血性心疾患発症率が高率であるとの報告もされており、重量雪事綴泌が

必要警な遺伝素図とも考えられる。
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表 l 生クリームの脂肪酸組成

脂肪酸総量100g当たりの主要な脂肪酸

(g) 

飽和脂肪酸

短鎖脂肪酸 酪酸 5.2 

ヘキサン酸 3.0 

中鎖脂肪酸 オクタン酸 1.5 

デカン酸 3. 1 

長鎖脂肪酸 ラウリン酸 3.4 

ミリスチン酸 10.6 

ぺンタデカン酸 1.1 

パルミチン酸 27.7 

ステアリン酸 12.0 

一価不飽和脂肪酸 ミリストレイン酸 1. 1 

パルミトレイン酸 1.5 

オレイン酸 24.2 

多価不飽和脂肪酸

n-6系 リノール酸 2.5 

n-3系 リノレン酸 0.3 
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The genotype frequencles of the four polymorphisms in apo B and 
apo AI-CIII genes 

表2

Total cholesterol (m日!dl)
158 -184 184謡<158 Genotype 

6(0.67) 
2(0.22) 
1(0.11) 

(Xl:X2叫 0.78:0.22)

8(0.89) 
o 

110.11) 
(Xl・X2消 0.89、0.11)

8(0.891 
1(0.11) 

O 
(Xl :X2-0、94:0.06)

X1Xl 
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X2X2 

4(0，44) 
5(0.56) 

司
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210.22) 
3(0.33) 

151:52瑠 0.56:0.44)

4(0.44) 
5(0.56) 

O 
(SI:S2欄 0.72:0缶詰8)

5(0笹56)
3(0.33) 
110.1叫

(S1:S2輔 0.72・0.28)

aρo AI-CIIf Sstl R←Lf" 

S1S1 
S182 
S2S2 

apoAI Mspl FミFLP
M1Ml 
M1M2 
M2M2 

2(0.22) 
4(0.441 
3(0.33) 

(M君、M2珊立44:0.56)

4(0.44) 
3{0.33) 
2(0.22) 

(Ml:M2繍 O樹立3鵠

4(0.44) 
3(0.33) 
♀(0.22) 

(Ml:M2鰐 0.61:0.39)

A1lele fre弓uencyofapo畠-VIせT詫間gion

Total choles論的I(mgld1) 

158 -184 桝皇室

Y3脇"9 f'!制9

1 0.056 
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<158 
n鴇 9

表3
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1 0.01幸

o 0.000 
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6 0.111 

28 0.519 
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1 0.019 
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The genotype frequencies of the four polymorphisms in apo B and 
apo AI-CIII genes 

表 4

55孟
n~9 

Triglyceride (mg/dl) 
41-55 
n~9 

く41
n国 9

Genotype 

7(0.76) 
1(0.11) 
1(0.11) 

(X1 :X2~0.83:0.17) 

7(0.76) 
1(0.11) 
1(0.11) 

(X1 :X2~0.83:0.17) 

自(0.69)
1(0.11) 

O 
(X1 :X2-0.94:0.06) 

apo百又函iFfFIJ5
X1X1 
X1X2 
X2X2 

4(0.44) 
5(0.56) 。

(1:0~0.72:0.28) 

5(0.56) 
3(0.33) 
1(0.11) 

(I:O~O. 72:0.28) 

apo B signal peptide polymorphism 
111 5(0.56) 
1/0 4(0.44) 
010 0 

(1:0-0.78:0.22) 

3(0.33) 
4(0.44) 
2(0.22) 

(Sl :S2~0.56:0.44) 

4(0.44) 
3(0.33) 
2(0.22) 

(Sl :S2-0.61 :0.39) 

6(0.67) 
3(0.34) 。

(Sl :S2~0.83:0.17) 

apo AI-GIII Sstl RFLP 
SlSl 
SlS2 
S2S2 

apo AI Mspl RFLP 
M1Ml 
M1M2 
M2M2 

2(0.22) 
4(0.44) 
3(0.33) 

(Ml :M2~0.44:0.56) 

4(0.44) 
3(0.33) 
2(0.22) 

(M1 :M2~0.61 :0.39) 

5(0.56) 
2(0.22) 
2(0.22) 

(M1 :M2-0.67:0.33) 

Allele frequency of apo B-VNTR region 表 5

丁目glycertde(mg/dl) 
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The genotype Irequencies 01 the lour DNA polymorphisms 

in d. TGmax levels in fat tolerance test 

表6

56三亘

n=9 

l>. TGmax (mg!dl) 
33.......56 

n=9 
く 33

n=9 
Genotype 

510.56) 
210.22】
210.22) 

IX1 ・X2~0.67:0.33)

911.00) 
O 
o 

IX1:X2同 1.00:0.00)
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110.11 ) 
1(0.111 

(X1 :X2~0.83:0.17) 

apo百ヌbalRFL戸
X1X1 
X1X2 
X2X2 
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6(0.67) 
o 

(I :0~0.67:0.33) 

5(0.56) 
4(0.44) 
o 

11:0-0.78:0.22) 

apo B signal peptide polymorphism 
1 ! 1 6(0.67) 
I/D 2(0.22) 
D!O 1(0.11) 

(1:0-0.78:0.22) 
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1 (0. 11) 
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3(0.33) 
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apo AI-C市宮司T官FL戸
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M2M2 

510.56) 
3(0.33) 
1 (0.11) 
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