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卜　　　　ABSTRACT

Postprandial　lipemia　is　an　independent　risk　factor　for　atherosclerotic　diseases・

Although　aerobic　exercise　on　regular　basis　is　known　to　have　beneficial　effects　on　fasting

levels　of　serum　lipids，　its　effect　on　postprandial　lipemia　is　still　largely　unknown．　In　this

study　we　examined　the　chronic　effects　of　long－term　exercise　on　postprandial　lipid

response　in　healthy　subjects．　Healthy　elderly　subjects　（13　men　and　15　women ，　mean

age；　68±8 　yr．）　attended　a　three－month　aerobic　exercise　training　program ，　and

underwent　a　70g　oral　fat　tolerance　test　（OFTT ）　before　and　after　this　progr皿i．　After　the

exercise　program ，　ch皿ge　in　serum　TG　（DTG ）　level　in　the　OFTT　was　significantly

decreased　after　the　program ，　from　96．6土63 ．0mg ／dl　to　79．4±56 ．5mg／dl　（p＜0．05）

although　change　in　mean　fasiting　TG　levels　was　not　significant．　The　postprandial　fat
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response　is　correlated　with　indices　representing　insulin　resistance　in　elderly　sutりects・

This　response　is　improved　by　long－term　aerobic　exercise　even　if　the　intensity　of　exercise

is　not　enough　to　significantly　lower　baseline　serum　levels　of　T（1　　　　　　　 ▽

要　 旨

運動トレ ーニングの食後高脂血症に対する有効

性を検討するため に√健常高齢男女28 人（男性

13 人，女性15 人）を対象に，3 ヶ月間の有酸素運

動トレーニングプログラムを実施し，その前後で　万

経口脂肪負荷試験（OFTT ） を実施した．その結

果，運動トレーニング前後で，空腹時TG 値は有

意 な変 化 が認 め ら れな か っ た に も関 わら ず ，

0FTT 時の脂肪負 荷後TG 上昇 幅は有意 な抑 制 ：

（トレーニ ング前96 ．6±63 ．0mg／dl　iこ対 してトレー ＝

ニング後79 ．4±56 ．5mg／dl，　p＜0．05）を認めた． ま〉

たこのOFTT 結果の改善は，トレーニング前後の

空腹時インスリン値の低下を伴っていたことより，

インスリン感受性改善との関係が示唆された．本

研究により運動トレーニングによる食後TG 上昇

の改善が，空腹時TG 値の改善がみられない程度

の比較的軽度のトレーニングでも認められ，もし

くは空腹時高TG 値の改善に先だって認められる

ことが示 され，食後高脂血症に対する運動トレー

ニングの有効性が示唆された．

緒　言

多くの大規模臨床研究により血清トリグリセリュ

ド（TG ）値は．，血清コレステロール値とならんノ　ト

で，動脈硬化性疾患の独立した危険因子であるこ

とが証明されている1・2）．コレステロール値が摂　‥

食前後であまり変化しないのに対して，TG 値は　 上

血糖値と同様，食後性の上昇が大きいy この食後………

のTG 上昇は，つ個人差はあるが食後6 時間以上持 上

続することが多く，1 日3 回食事をする場合，前

の食事で上昇した血清TG 値が食前のレベルに下
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がる前に，次の食事を摂取することになる．すな

わち血清TG 値は，朝食後からその 日の深夜を過

ぎるまで，朝食前空腹時の値には戻 らない．この

食後の血清TG 上昇の程度が，通常 より大 きくま

た遷延している状態を「食後高脂血症（postprandial

hyperlipidemia；　PPHL）」 という．頸動脈内膜中膜

肥厚度3・4）や心筋梗塞の発症5）との関係を示した

研究を始めとして，食後高脂血症が空腹時TG 値

とは独立した動脈硬化の新たな危険因子であるこ

とを示唆する報告が増加している6一睨　これまで

TG は，朝食前空腹時の値 （すなわち，一日のう

ちで最も低い値）で評価されることが一般的であ

ったが，一日のうちの大部分がむしろ「食後」で

あることを考えると，朝空腹時の評価だけでは不

十分であると考えられる6，10）　＿

TG は血中では，コレステロ ール，リ ン脂質な

どと共にリポタンパクの形で存在する．食事中の

脂質は吸収後にカイロミクロンとして， また過剰

摂取 され た糖質 は肝 で超低 比重 リ ポ タンパ ク

（VLDL ）に変換され，それぞれ血中に放出され

る，CM べ？　VLDL は，血管内皮に存在するリポタ

ンパクリパーゼ（LPL ）により水解 され中間代謝

物であり動脈硬化惹起性が高いレムナントに変換

さ．れる1睨 正常では，レムナントはLPL あるい

は肝性リパーゼによる分解を受け，アポタンパク

B やE を持つ ものは受容体を介して速やかに代謝

され消失する．梟たアポタンパクB ，E を有さな

いものはHDL の構成成分に再利用 されるなどし

て処理される．卜しかしこの一連の代 謝系のどこか

に異常があるとレムナントは血中に滞留する．低

比重で粒子サイズの大 きなリポタンパク（カイロ

ミクロン，VLDL ） とそれらの分解中間体である
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レ ムナ ント はTG 含有 率が 高い ． したが って 食後

高脂 血 症 は，高TG 血症 であ る と同 時 に， こ れ ら

の リポ タンパ クとそ のレ ムナン ト代 謝が遅延 し て

い る状 態 であ る と も言 える12 ）．　LDL コ レス テロ

ール低下療 法 に より， 心筋梗 塞や脳梗 塞 などの心

血管疾患 が減少 す るこ とは，多 くの臨床介入 試験

に より証 明 され てい る が ，実 際 に，　LDL コ レ ス

テロ ールが十分 低下 してい るの に心血管 イベ ント

が起 きた症例 や， コレス テロ ー ル低下療法 が奏功

し ない 症 例 の中 に は，TG 含 有 リ ポ タンパ クや レ

ム ナント濃度 の高い症 例がみら れるこ とがあ る．

長期 間 の運動 ト レ ーニ ングが， 空腹 時TG 値 を

低下 させ ること は よく知 ら れている． しかし食 後

血中 トリ グリセ リド上昇 の程度 と身体 運動 との関

係 はまだ十 分解 明 されておらず ，特 に定 期的 な運

動 トレー ニ ングが，食後 高脂血 症の改 善に有効 か

どう かにつ い て は まだ十 分に 解 明さ れてい ない．

食後 高脂 血症 の診断 には，糖尿 病 にお け る経 口糖

負 荷試験 （OGTT ） に相当 する経 口脂肪 負荷 試験

（oral　fat　tolerance　test；　OFTT ）が必 要で あ るが，

まだ標準化 プロ ト コールが確 立 されてい なかっ た

こと も理 由 の一一つ である と考え られる．本研 究で

は動脈 硬 化 疾患 が合 併 しや すい 高齢 者 を対 象 に，

定期的運動 トレ ーニ ングの前後でOFTT を実施 し，

－35

運動トレーニングが食後TG 上昇に及 ぼす影響と

効果について検討した．

1 ．研究方法

本研究のプロトコールの安全性については，実

施前に筑波大学「医の倫理特別委員会」において

承認を受けた．本研究の対象者は， 健常高齢者

（60歳以上）を対象にした運動教室参加者のうち，

書面によるインフォームドコンセント が得られた

男女28 人（男性13 人，女性15 人）である．なお

事前採血で空腹時TG が250　mg／dl以上の者（負

荷後TG 値が著高値になる危険がある ため），な

らびに乳糖不耐症の者（後述のOFTT 負荷食品が

乳製品をベースとしているため）は対象者から除

外した．対象者の背景を表1 に示す．これらの対

象者に対して，3 ヶ月間の有酸素運動トレーニン

グプログラムを実施した．運動の内容としては徒

手体操，自転車エルゴメーター，ウォーキングな

どを主体として，換気性作業閾値 （ventilation

threshold）の約80％を目安とした強度で1 日30 分，

週5 日間実施した．実際の運動トレーニング量に

ついては，運動内容と運動時間を詳細に日誌につ

けていただいたものからエネルギー消費量を計算

した さらに通常日常身体活動によるエネルギー

表1　 対象者の運動トレーニングプログラム前後の臨床的特徴の比較

年 齢　　　　　　　　 （歳 ）

Body　mass　index　　　（kg ／1112）

ト リ グリ セ リ ド　　 （mg ／dl）

総 コ レ ステ ロ ール　 （mg ／dl）

LDL コ レ ス テロ ー ル （mg ／d1）

HDL コ レ ス テ ロ ー ル （mg ／dl）

RLP コ レ ス テロ ー ル （mg ／dl）

ア ポ タ ン パ クA －1　　（mg ／dl）

ア ポ タ ン パ クA －n　 （mgydl ）

ア ポ タ ン パ クB　　　 （mg ／dl）

ア ポ タ ン パ クc －n　 （mgydl ）

グ ル コ ー ス　　　　　 （m がdl）

イ ン ス リ ン　　　 （uU ／ml）

HOMA －R

総 消 費 エ ネル ギ ー　 （kcal／日）

皮 下 脂 肪 面 積　　　　 （cm2 ）

内 臓 脂 肪 面 積　　　　 （cm2 ）
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68．0士7 ，6

23．4土2 ，1

99．0土47 ．8

226．1土21 ．4

137．8土22 ．8

60．4土12 ．9

4．55士3 ．47

148．0土18 ．0

29．5土5 ，3

103．4±13 ．9

4．4±1 ．3

98．9±8 ．3

6．3士2 ．7

1．53±0．66

1672 ±213

117 ±38

70 ±42

22 ．9±2 ．3

94 ．8土40 ．0

209 ．4土25 ．8

125 ．7士26 ．4

66．6士12 ．6

3．91土1 ．86

148 ．3士16 ．4

27 ．3士4 ．9

94 ．0±16 ．0

4．1土1 ．0

101 ．9±9 ．6

5．1土2 ．7

1．31±0 ．74

1725 ±328

107 ±45

54 ±38

0 ．001

0．30

＜0 ．001

＜0 ．001

＜ 　0．001

0．073

0．383

＜0 ．001

0．0〔〕1

0．038

0．003

0．013

0．046

0．071

0．019

0．006
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消費量を加速度測定機能付 き歩数計（ライフコー

ダ，スズケ ン，東京）を用いて測定し，これらを

もとに一日の総消費エネルギー量を計算した．

この運動トレーニングプログラムの開始前およ

び終了時 に経口脂肪負荷試験（OFTT ）を実施し

た．　OFTT の方法 としては，朝空腹時に，乳脂肪

70g を主成分とした検査用食品（オフトクリーム，

上毛食品工業，群馬）を数分程度で飲用していた

だ き，負荷 前 と負荷4 時 間後 に採血 を行 った．

OFTT 実施中は座位でで きるかぎり安静にしてい

ただき，水以外の飲食を控えていただいた．採取

された血液は速やかに血清分離し，　TG ，総 コレ

ステロール，高比重リボタンパターコレステロ ー

ル（HDL －C），低比重リポタンパク，コレステロ ー

ル（LDL －C），レ ムナント様リポタンパク一コレス

テロール（RLP －C）およびアポタンパク（A－I，　A－

n ，　b，　c－n）の測定に供した卜 また，インスリン感

受性の指標として，　HOMA －R　（homeostasis　model

assessment ，すなわち空腹時インスリン（uU ／ml）

X 空腹時血糖（mg ／d！）／405）13）を計算した．なお↓

凍結検体が使用不可能なRLP －Cを除き，すべて

の検体は運動トレ ー土ングプログラム終了時 ま

で－20℃にて保存し，運動プログラム前後の検体

を同時に測定した．運動トレーニングプログラム

開始前と終了後に，医療用CT 装置（X －vision，東

芝，東京） を用いて臍部横断面 における腹部CT
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も撮像 し，内蔵ソフトウエ アを用いて内臓脂肪

量 ・皮下脂肪量を計測した．　　：　　　　　　　匸

統計処理には，　StatView　ver．　5．0　（SAS 　Institute

Inc．　Cary，　NC，　USA）を用いた．運動トレーニン

グプログラム前後の平均値の比較にはpaired　／－test

を，　また群間の比較にはStudent ’s　unpaired　／－test

を，また運動前後の各指標変化率同士の相関につ

いて はPearson の相関係数をそ れぞ れ用い た，測

定値は特に指定がない限り平均 士標 準偏差で標記

し√p＜0．05を有意水準とした

2 ．研究結果

2．1　 運動トレーニングプログラム前後の空

腹時指標の変化

運動後の主要指標および運動前と比較した差を

表1 に示した．総消費エネルギーはトレーニング

後に有意に増加した．脂質関連では，総コレステ

ロール，＝LDL コレステロール，アポタンパクA －

n，　b，　c－nには有意な低下がみられ，　HDL コレス

テロールは有意な上昇が認められた．しかし空腹

時TG 値は有意な低下を示さなかった．糖代謝関

連では，空腹時グルコースは運動トレーニング後

に有意に上昇したが空腹時インスリンは有意な低

下を示した．またBMI ，内臓脂肪面積，皮下脂肪

面積とも運動トレーニング後に有意な低下がみら

れた．
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図1　 運動トレーニングプログラム前後におけるOFTT 結果の比較．（A ）脂肪負荷前および4 時間後の血清トリグリセ
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図2　 運動トレーニング前後のTG 負荷後上昇輜変化率（＝運動プログラム後OFTT 時のTG 上昇幅を運動トレーニング

前のそれで除したもの）と，その他の指標の運動トレーニング前後の変化率との相関
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2 2　 運動トレーニングプログラム前後の

OFTT 結果の変化

OFTT 時における脂肪負荷 前後のTG 値 を，運

動トレーニング前後別に図IA に示した．また，

OFTT 時TG 上昇輻（脂肪負荷4 時間後TG 値から

脂肪負荷前TG 値を引いた値） も運動トレ ーニン

グ前後別 に図IB に示した．運動トレーニング前

のOFTT 時TG 上昇幅が96 ．6±63 ．0　mg／dlであっ

たの に対 し， 運動ト レ ーニ ン グ後 で はこ れが

79．4±56 ．5　mg／dl　となり，後者は前者と比して有

意に低値であった（図1 　B）．

2 ．3　 運動トレーニングプロ グラム後OFTT

時のTG 上昇幅と相関する因子

上記の運動トレ ーニング後に認められたOFTT

時TG 上昇幅の抑制と関連する因子を検索 するた

め，運動トレーニング前後のTG 上昇 幅の変化率

（＝運動トレーニング後OFTT 時のTG 上昇幅を運

動トレーニング前のそれで除したもの，すなわち

運動トレーニ ングによるOFTT 時TG 上昇 幅の抑

制率）と他の指標の運動トレーニング前後の変化

率 との相関を検討した（図2 ）．その結果，運動

トレーニング前後のTG 上昇幅変化率は，運動ト

レ ーニング前後の空腹時TG 変化率とは有意な相

関が見られなかったのに対して，運動トレーニ ン

グ前後め脂肪負荷後TG 値変化率とは強い相関が

認められた（r＝0．69）レ また，運動前後の一 日総

消費エネルギーの変化率，空腹時インスリン変化

率，総脂肪変化率，皮下脂肪変化率とも弱いなが

ら有意な相関を認めた（図2 ）．

2 ．4　 運動プログラム後OFTT 時のTG 上昇

度が改善した群の特徴

運動プロ グラム後のO 叮T 時における脂肪負荷

後TG 上昇幅が，運動トレーニング前と比較して

小 さかった（＝改善していた）群（改善群）と大

きかった群 （非改善群）における開始前の臨床的

特徴の比較した（表2 ）．その結果，改善群では，

運動プログラム前のアポタンパクB が有意に低値

を，　HOMA －Rが有意に高値を示した．

3 ．考　察　　　　　　j

食後高脂血症に特異的な治療法はまだ確立され

ていないが，たとえば，本来は高コレステロール

血症に用いられるHMG －COA 還元酵 素阻害薬のう

ちでも，TG も低下させることで知られるアトル

バスタチンが，食後のTG 上昇も抑 制することが

報告されている14，15）＿自験例 においても， たと

えば高TG 血症治療薬として用いられるワ イプレ

ート系薬剤で，脂肪負荷後のT（4やRLP コレステ

ロ ールの上昇抑制が認められている1叫　このよ

うに高脂血症薬は確かに有効であ るが少数ながら

重篤な副作用 もみられ，しかも高価である．今回

の検討では，運動トレーニングの 前後 で空腹時

TG 値の有意な改善が認められなかったにも関 わ

らず，　OFTT 時脂肪負荷後TG 値は有意な改善が

認められた（図1 ）．このことは運動トレーニ ン

グによる食後TG 上昇の改善が，空腹時TG 値の

改善がみられない程度の比較的軽度のトレーニン

グでもみられたか，もしくは，空腹時TG 値の改

善に先だってみられたことを示しており，有酸素

運動か食後高脂血症に対する治療法として有望で

あることを示唆する．

動脈硬化疾患における食後高脂血症の動脈硬化

疾患の危険因子としての重要性は明らかにされつ

つある一方，臨床現場において各 個人の食後高脂

血症の程度を正確に評価する方法はまだ十分に確

立されていない6，17，18）　＿臨床検査 とし ての血中

TG 濃度は，血糖値と同様，食事 ，飲酒，運動な

どの影響を受けやすく，同一人においても再現性

に乏しいため，これらの条件を揃えずに食後TG

値のみを測定しても食後高脂血症の診断には不十

分である17・18）．したがってその診断には，空腹

時に一定量の脂肪を経口摂取させた前後で経時的

に 血中 のTG レ ベ ル を測定 す る 定型 化 さ れた

OFTT が必要である．　OFTT は以 前から多くの研

デサントスポーツ科学Vol ．　26
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表2　 運動トレーニング後のOFTT における脂肪負荷後TG 上昇幅が，運動トレーニング前と比較して小さかった（＝改

首していた）群（改善群）と大きかった群（非改善群）における開始前の臨床的特徴の比較｛＊p　＜　0．05）

Body　mass　index　　　　　　　　（kg／m2）
空腹時トリグリセリド　　　 （mg／dl）

脂肪負荷後トリグリセリド　 （mg／dl）
総コレステロール　　　　　（mg／dl）

LDL コレステロール　　　　　（mg／dl）
HDL コレステロール　　　　　（mg／dl）
RLP コレステロール　　　　　（mg／dl）
アポタンパクA －I　　　　　　　（mg／dl）
アポタンパクA －n　　　　　　（mがdl匚
アポタンパクB　　　　　　　（mg／dl）
アポタンパクc－n　　　　　　（mg／dl）

グルコース　　　　　　　　　　（mg／dl）
インスリン　　　　　　　　　　（uU／ml）

HOMA －R
総消費エネルギー　　　　　（kcal／日）
皮下脂肪面積　　　　　　　　（cm2）
内臓脂肪面積　　　　　　　　（cm2）

究者により試 みられてきたが，そのプロトコール

は研究者ごとに異なり標準化されていないことか

ら，臨床検査 としては一般化していないのが現状

である1・13－19）＿逆にそのことがまた，食後高脂血

症の診断法確立や研究の障害になってきた．

標準検査プロトコールが確立または普及しない

理由として，これまでのプロトコールの多くが負

荷後6－8時間までの経時採血を行っており，臨床

検査としては患者拘束時間が長すぎること； また

試験負荷食の内容や量，負荷試験中の身体活動量

などにより結果が大きく変わること，などがあげ

られる．日本では，本研究で用いられた検査用食

品が標準負荷 試験食として普及しつつあるが，

OGTT とは異なりまだ健保収載の臨床検査にはな

っていない．本研究においては，今後の臨床使用

を視野に入れて，できるだけ少ない拘束時間と採

血回数で食後TG 値上昇を評価するために，今回

は負荷前と負 荷4 時間後の2 回のみで評価した．

しかしそれで も4 時間にわたり被験者を拘束する

のは臨床検査 としてはかなりの負担であり，今後

はこれに代わる，できれば単回採血ですむような

簡便な食後高 脂血症のマーカーを確立されること

が望ましい．

デサントスポーツ科学Vol．　26

67．4±9．7

23．4土1、4
96ユ±47 ユ

214．4士114．4

223．5士27．4

134．1土25．3

62．0±12 ．8

5．1土4．8

147．0±19．1

28．1土4，0

98．5±14．5＊

4．4±0．9

96．8±7．9

5．5士1．7
1．31±0．38＊

1644±144

110±38

68 ±46

68，6士4．9

23．4土2，7

101．8士50．0

176．6士86．0

228．8士13．7

141．4土20．2

58．9士13．2

4．0土1．4

149．1土17．6

30．8土6．21

108．4±11．8

4．4土1．6

101．1±8．3

7．1士3．3

1．75±0．81

1696 ±261

125±38

72 ±39

今 回我々は，運動卜万レ ーニング後のoFTT 時

TG 上昇幅変化率と各種指標との相関を検討する

ことにより，本研究で認められた食後TG 上昇に

対する運動トレ ーニ ングの有効性の機序について

の推測を試みた（図2 ）．その結果，運動トレー

ニ ング後のoFTT 時TG 上昇幅変化率は，運動前

後の空腹時TG 値の改善 より，脂肪負荷後TG 値

の改善に依存してい たことが判明した． また運動

トレーニ ング後 のoFTT 時TG 上昇 輻変化率が，

運動トレーニング前後の空腹時インスリ ン値の変

化率と弱いながらも有 意な相関（r・0．27） を示し

てい たことは，このOFTT の改善がインスリ ン感

受性の改善に伴っていたことを示唆する．一方表

2 において，　OFTT 時TG 上昇幅が運動トレーニ

ング前後で低 下してい た群 （＝改善群）では，上

昇していた群（＝非改善群）と比較して，インス

リン感受性 （抵抗性）の指標であるHoMA －Rが

改善群で有意に低かったことから，運動トレーニ

ングの食後TG 上昇 に対する効果は，インスリン

感受性め良い者の方がより大きく認められる可能

性が示された．

食後 高脂血症の病因として，　LPL 異常，アポ

cm 遺伝子多型などとの関連も指摘されるが， ま
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だ完全には解明されていない．今回認められた食

後TG 上昇に対する運動トレフ耳ングの有効性の

機序についても，さらに今後の検討を要する．運

動による空腹時TG の改善においては，リポタン

パクリパーゼの上昇が関与していることが知られ

ており，食後TG 上昇の改善においてもこれが関

与しているかどうかは，今後の検討課題である．

4．結　語

健常高齢者を対象にした運動トレーニングによ

り，脂肪負荷後のTG 上昇度が有意に抑制される

ことが明らかになった．この食後TG 上昇に対す

る運動トレーニングの有効性は，ライフスタイル

修飾による生活習慣病予防の新たな可能性を示す

ものであると考えられる．　　　 ノ
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