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論文内容の要旨

〔目的〕

メタボリツクシンドロームは内臓脂肪蓄積を基盤としアディポサイトカイン分泌異常を伴う動脈硬化疾患易発症

状態であり、その管理には内臓脂肪量およびアディポサイトカインの測定が有用であると考えられる。現在、内臓脂

肪量の確実な評価法は CT、 MRI 等の画像診断しかない。健診などで多数例に安全かっ簡易に内臓脂肪量を測定する

ため、インピーダンス法による簡易な内臓脂肪測定装置の開発を行った。また、当教室で発見されたアディポサイト

カインの一つ、アディポネクチンは抗動脈硬化作用をもっ物質でヒト血中に高濃度で存在している。多数の日本人を

対象にメタボリツクシンドローム管理における血中アディポネクチン測定の意義を検討した。

〔方法ならびに成績〕

研究 1 安全で簡易な内臓脂肪測定装置の開発

対象:健常男性 59 例および当院循環器内科で主に循環器疾患を疑われ入院中の 32 例(男性 16 例、女性 16 例)を対

象とした。

測定原理・測定方法:生体インピーダンス法は、微弱な電流を生体に流し測定されたインピーダンス値から生体の成

分組成や量などを求める方法である。臓と背中の間に電流を流した際、腹腔内の内臓脂肪を通過した等電位線は体表

面上の側腹部に導出される。脂肪組織の電気抵抗は他組織の電気抵抗よりも大きいため、内臓脂肪が蓄積すると腹腔

内部の電気抵抗が大きくなり、電流を一定にしたときの側腹部電圧は内臓脂肪量を反映する。側腹部電圧は、腹部全

断面積に対する内臓脂肪面積 (VFA) の比を表しており、側腹部の電極間距離固定に伴う補正を加え、測定電圧 (Vo)

とウエスト径 (Wc) を用い、 VFA=ao+al'VoWc3 の関係が得られる(腹部生体インピーダンス法)。

方法:身体計測、腹部生体インピーダンス法による内臓脂肪推定値、上肢型および下肢型インピーダンス法による体

脂肪率・体脂肪量を測定し、腹部 CT による VFA との相関を検討した。血糖値および血清脂質値を測定し、内臓脂

肪推定値 100 cm2 以上群と 100 cm2 未満群でメタボリツクシンドローム危険因子の頻度・重複を比較した。

結果:本法による内臓脂肪推定値は CT 法による VFA と高い相関を示した (r=0.88) 。この相関は、 VFA と Wc、

Body mass index (BMI)、体脂肪率および体脂肪量に比し高かった。本法で推定した内臓脂肪蓄積群は非蓄積群に
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比し、メタボリツクシンドローム危険因子の頻度・重複(危険因子なし; 37.9%vs. 6 1.3% 、 1 つ; 24.1 %vs. 22.6% 、

2 つ; 24.1 %vs. 12.9% 、 3 つ; 13.8%vs. 3.2%) が有意に高かった。

研究 2 血中アディポネクチン測定の意義

対象:人間ドック受診者および当院肥満外来受診者 661 例(男性 479 例、女性 182 例)を対象とした。

方法:身体計測、腹部 CT による VFA ・皮下脂肪面積 (SFA) 測定を行った。血衆アディポネクチン値 (ELISA 法)、

血糖値、インスリン値、脂質値を測定し、メタボリツクシンドロームの頻度、血竣アディポネクチン値とメタボリツ

クシンドローム危険因子との関連について検討した。

結果:メタボリツクシンドロームは男性 22.8%、女性 3.6%に認め、年代別には男性 50 代が 27.7% と最も高頻度で、

女性は 50 代以降に認めた。男女とも血摂アディポネクチン値は BMI、 Wc、 VFA (男性 r=0.29、女性 r=0.24) 、

SFA、 TG、収縮期血圧、拡張期血圧、空腹時血糖値および空腹時インスリン値と負の相関、 HDL.C と正の相関を認

めた。男性では血衆アディポネクチン値は T.Cho と負の相関を認めたが、女'性では相関は認めなかった。男性をほぼ

4分割すると最低濃度群は 4.0μg/ml 未満で 22.8%であった。女性ではアディポネクチン 4.0μg/ml 未満は 8.8%で、

最高濃度群の 7.0μg/ml 以上が 65.4%を占めていた。男女とも、アディポネクチン 4.0μg/ml 未満群はそれ以外の 3

群に比し、危険因子合併数が有意に高く、アディポネクチン値増加につれ危険因子は減少した。男女ともアディポネ

クチン 4.0μg/ml 未満群は 4.0μg/ml 以上群に比しメタボリツクシンドローム危険因子の頻度およびメタボリツクシ

ンドロームの頻度(男性; 52.3%vs. 19.6%、女性; 37.5%vs. 1 1.4%) が有意に高かった。

〔総括〕

日本人においてメタボリツクシンドロームは男性の 22.8%、女性の 3.6%に認められた。腹部生体インピーダンス

法は内臓脂肪量を安全かっ精度良く簡便に推定できる方法であり、本法による内臓脂肪推定値 100 cm2 以上群では

34.5%がメタボリツクシンドロームと診断され、 100 cm2 未満群では 4.9%であった。また、 4.0μg/ml 未満の低アディ

ポネクチン血症例ではリスク集積を認めることが明らかになった。本分子は元来、抗動脈硬化作用をもつことを併せ、

血中濃度測定はメタボリツクシンドロームの管理に重要な意義を持っと考えられた。腹部生体インピーダンス法を用

いた簡易な内臓脂肪測定および血中アディポネクチン測定は動脈硬化疾患予防に新たな展開を与えてくれると考え

られる。

論文審査の結果の要旨

メタボリツクシンドロームは内臓脂肪蓄積を基盤とし、アディポサイトカイン分泌異常を伴う動脈硬化疾患易発症

状態である。現在、確実な内臓脂肪測定法は CT などの画像診断しかないため、腹部生体インピーダンス法を用いた

安全で、簡易な内臓脂肪測定器の開発を行った。本法による内臓脂肪面積推定値は腹部 CT による内臓脂肪面積と相闘

が高く、また、本法による内臓脂肪蓄積群はメタボリツクシンドローム危険因子の頻度・重複が高かった。次に、多

数の日本人を対象に脂肪細胞由来抗動脈硬化分子である血中アディポネクチン測定を行い、メタボリツクシンドロー

ム管理における意義を検討した。人間ドックおよび肥満外来受診者 661 例において、 4.0μg/ml 未満の低アディポネ

クチン血症群では、男女ともメタボリツクシンドロームのリスク重複が高かった。腹部生体インピーダンス法を用い

た内臓脂肪測定および血中アディポネクチン値測定は動脈硬化疾患予防に有用であると考えられ、学位に値する論文

と考えられる。
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