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食餌脂肪と血漿お よび肝臓の コレステロール濃度

遊 離型 お よび トリグ リセ リ ド型 リノー ル酸 の効 果

山本以和彦 ・菅 野 道 廣 ・和 田 正 太

Dietary fats and plasma and liver cholesterol levels 

     Effect of free  linoleic acid and trilinoleate 

Iwahiko Yamamoto, Michihiro Sugano 
            and Masafuto Wada

緒 言

高度不飽和脂肪酸,特 に必須脂肪酸(以 下EFAと

略する)に は高コレステロール血症動物のコレステロ

ール濃度を低下 させる作用があり,臨 床面でも有用な

手段の一つとして適用されている.17)こ の効果発現の

機構はEFAが 生体内におけるコレステロールの運搬

と酸化に関与することに帰せられるようであるが,現

イEまでの知見 は 必ず しもEFAの血 漿(清)コ レス

テロール低下 作用を 十分に説明 しているわけではな

い.四)

食餌として摂取された脂肪は小腸において胆 汁酸

塩の存在 下,主 として遊離脂肪1俊とモノグリセリド

(MC)の 形態で吸収され,腸 粘膜で トリグリセ リド

(TG)に 再合成 されたのち肝臓へ運ばれ代謝される.1⑪)

EFAの もつともrF:要な役割の一つである細胞膜の構

成々分としての働 きを正常に機能するには一定の立体

構造を持つ脂肪酸が一定のグリセリド構造を保持する

ことが必要である.7・25)動物の組織中 は それぞれの

組織に特異的な脂肪酸組成 とグリセリド構造を有する

脂質を合成する系が存在するが,11・28)食餌脂肪の組成

が各組織脂質の脂肪酸組成にかなりの影響を及ぼすこ

とはよく知 られた事実である.し か しながら,こ れま

での研究では食餌脂肪のコレステロール代謝に及ぼす

効果をその脂肪酸組成に重点をおき迫究 されており,

グ リセリド構造の面に注日した報告はほとんど見当ら

ない.最 近Elsonら3>は1,3位8)に 多量のEFA

を含 むTGは2位 にEFAを 多 く含むTGに 比べ

て血液コレステロール濃度低下の効果が劣ることを示

している.こ のような観点か ら,グ リセリド構造を異

にする脂肪の摂取と血漿あるいは肝臓コレスアロール

濃度との 関係をより明確にするため本研究を 行なつ

た.併 せ て コ レ ステ ロー ル摂 取 の 影響 につ い て も検 討

した.

実 験 方 法

1.実 験動 物 お よび 処 理 方法

Wistar系 離 乳雄 ラ ッ トをTableIに 示 す 組 成 の

飼 料 で 飼 育 した.添 加 油 の酸 化 を防 止 す る た め十 分 の

注 意 を は らい,9・)飼料 お よ び 水 は自由 に与 え た.用 い

た リノー ル 酸 お よび トリ リノ レー トの組成 はTable

IIに 示す と う りで あ る.こ の 表 よ りわ か るよ うに用 い

た トリ リノ レー ト中 リノー ル酸 は グ リセ リ ンの ユ,2

お よ び3位 に ほ ぼ均 等 に分 布 してい る(!,3位 に70

%,2位 に30%).経rl投 与 したTGは 大 部 分 が 遊 離

脂 肪 酸 とMG(と くに2-MG)と し て 吸収 され るの

で,本 実験 で は遊 離 脂肪 酸 はTGの1,3位 の脂 肪 酸

と同 様 の 作用 をイ∫す る もの と仮 定 した.さ らに本 実 験

と同 じ条 件 で ラ ッ ト1匹1口 当 り100mgの リノ ール

酸 投 与 でEFA欠 乏症 状 は認 め られ ず 成 長 も正 常 で あ

る ことが 知 られ て い るの で,鋤 この鷺 を リノ ー ル 酸 の

必 要 最 低 基準 と し,用 い た リノー ル酸 お よび トリ リノ

レ ー トの 純度 か ら次 の 各群 を設 定 した.

GroupA:1.5%1inoleicacid

〃B:2.6%trilinoleate

〃C:1.5%〃

〃D:A十!%cholesterol

〃E:B十 〃 〃

〃F:C一 ト 〃 〃

〃G:2.6%oleicacid

つ ま りA区 の リノ ール 酸 量 とB区 の トリ リノ レー ト

の1,3位 の リノ ール 酸量 を等 し くす る こ とに よ り2

位 の リノ ール 酸 の 効果 を知 ろ う とした.コ レ ステ ロー

ル の 添加 は そのEFA代 謝 に及 ぼす 効 果 の点 か ら,ま



Table I. Composition of basal  dieta'.

a) The dietary oils were added at the 
  expence of sucrose. 

b) Nutritional Biochemicals Corpora-
 tion, Cleaveland, Ohio. 

c) Toyo Roshi Co., Celulose powder D. 
d) See reference.1' 

Table II. Fatty acid composition and 
          structure of dietary oils.a'

a) Values are expressed as a per cent of 
 the total fatty acids. 

b) Fatty acid composition of the 2-position 
 of the triglyceride was determined after 

 pancreatic lipase digestion"), and that of 
 the 1, 3-positions was calculated accord-

 ing to the 2-random-1, 3-random distribu-
  tion hypothesis,i. e., C1,3--(3 C1,2,3--C7)/ 

2.27) 
c) Fatty acids are designated as chain 

length : the number of double bond.

たEFA欠 乏 の影響 と比 較 す るた め オ レ イ ン酸 区 を設

定 した.

2,脂 質成 分 の 分 析法

8週 お よ び13週0)飼 育 後 ラ ッ トを断 首,採血 し肝

臓 を摘 出 した.肝 臓4)お よ び血 漿20)(ヘ パ リン血 漿)

か ら脂 質 を抽 出 した.Sperry,Webb法21)で コレ ス

テ ロー ルを1走 聴 した.薄Jiylク ロマ ト グ ラ フ ィー に よ

りコ レ ステ ロー ルエ ス テ ル を分 画 した の ち,18)こ の画

分 の 脂 肪 酸 組成 を ガ ス ク ロマ ト グ ラフ ィーで 測 定 し

た.2d)

実 験 結 果

1.成 長 お よび肝 臓 重 量

TableIIIに 示 す よ うに 必須 脂 肪 酸 欠 乏 区(G区)を

除 い て ラ ッ トの成 長 に著 しい差 は な く,い ずれ も正 常

な成 長 を示 した.29)2.6%ト リリノ レー ト1)〈(B「 ヌ:)

が最 もよい 成 長 を示 した が 少 な くと も リノ ー ル酸 を.遊

離 剋 あ るい は グ リセ リ ド型 で 投与 して も同 カ ロ リー投

与 した場 合 に は成 長1こ差が な い ことが 明 らか で あ る.

コ レス テ ロー ル の 添 加 に 対 して も 団 様 の こ とが 言 え

る。

2,血 漿 コ レス テ ロー ル の濃 度

形 態 を異 に す るEFAを同 一 あ るい は異 な っ た レ ベ

ル で投 与 した が,本 験 実 の範 囲 内 で は」(IL漿コ レス テ ロ

ー ル 濃度 に8週 ,/3週 のい ず れ の飼 育 期 間 で も差 異 は

な か つ た(TableIV).コ レ ス テ ロー ル を 摂 取 して も

遊離リノ ール 酸1)〈(D区)と ト リ リノ レ ー ト区(E,

F区)の間 で 濃 度 に は差 が なか つ た が,13週 飼 育 の場

合 エ ステ ル型 の 占 め る割 合が コ レス テ ロール 無添加区

と比較 しや や高 くな るよ うで あつ た.

 'Fable III
. Growth and liver weight.a-

a) Values are the means and S.E. Four and 5 rats per group for 8 weeks and 13 
  weeks, respectively. 

b) A : 1. 5% linoleic acid, B : 2. 6 % trilinoleate, C : 1. 5% trilinoleate, D : 
 A+1 % cholesterol, E : B I1% cholesterol, 1) : C+1 % cholesterol, G : 2.6 00 oleic 

  acid. 
c) Mean of 2 rats.



Table  IV. Concentration of plasma 

cholesterol,a)

a) Values are the means of duplicate ana-
 lyses of the pooled plasma specimens per 

 group, and expressed as mg per 100 ml 
 plasma. Iaour and 5 rats per group for 8 

 and 13 weeks, respectively.

3.肝 臓 コ レス テ ロー ル の濃 度

8週,13週 の 実 験 を・通じて,リ ノ ール 酸 を遊 離 型 あ

るい はTG型 と して投 与 して も肝 臓 の コ レ ステ ール 濃

度 お よび その構 成 々分 に 差 は 認 め られ な かつ た(Table

V).コ レス テ ロール の 摂 取 は 肝 臓 コ レス テ ロール の

上 昇 を きた し,こ れ は エ ス テル 型 の 増加 に よ る もの で

あつ た が,給 与 した リノ ール 酸 の形 態 に よ る差 は 認 め

られ な か っ た.

4.血 漿 コ レス テ ロー ル エ ス テ ル の脂 肪 酸 組 成

TableVl'に血 漿 コ レ ス テ ロー ル エ ス テル の 組 成 を示

した.8週 お よび13週 問 の飼 育 で コ レス テ ロー ル無

添 加 の 場 合血 漿 コ レ ステ ロール エ ス テ ル の組 成 に対 す

る遊 離 リノ ール 酸 と ト リリノ レー トの作 用 は同 じで あ

つ た.コ レス テロー ル の 添加 に よ り,8週 飼 『育で は ア

Table V. Concentration of liver cholesterol.a)

a) Values are the means (4 rats for 8 weeks and 5 rats for 13 weeks) and S.E., and 
 expressed as  mg per g liver. 

b) The values for the 8 week-experiment are the mean of 2 rats. 

             Table VI. Compositiom plasma cholesterol esters.a)

a) Values are the mean of duplicate analyses of the pooled plasma specimens per 

groups,and expressed as mg per 100 ml plasma. Theamounts of individual cho-
 lesterol esters were calculated by multiplying 0. 73 by the concentration of plasma 

 cholesterol esters.



ラキドン'酸エステルの減少,パ ル ミトオレイン酸,オ

レイン酸および リノール酸の各エステルの増加があつ

た.!3週 飼育では血漿中のコレステロールエステル含

量の増加のためアラキドン酸の増加は認めら一al.ず,ま

た リノール酸の増加は著しくなかつた.し かしなが ら

コレステロールエステルの脂肪酸組成をパーセントで

比較した場合,8週,13週 と もにアラキドン酸の占め

る割合の減少ならびにモノ不飽和酸の増加が認められ

た.こ れ らの場合にもリノール酸σ)形態による差鼻ξは

ほとんど認められなかつた.

考 察

高度不飽和脂肪酸を多く含む食餌を摂取した動物で

は飽和脂肪酸含量の高い食餌の摂取と比較して,」血漿

コレステロールおよび脂質の濃度が低いことが一般に

誌められている.2・30)この食餌脂肪の効果に関しては

これまで 数多くの 研究が なされているにもかかわら

ず,脂 肪のグリセリド構造に注日した報告は限 られて

いる.Elsonら3)はTGの1,3位 に結合したリノ

ール酸は2位 のそれと比べて,血 漿コレステロール 濃

度低下効果が劣ることを示唆する結果を示 している.

経 口的に摂取されたTGは 小腸で 膵液 リパーゼに

より加水分解され2-MGと 遊離脂肪酸(主 として

1,3位 に由来する)と して吸収される(ト リオレイ

ンの場合1,3位 の水解はほとんど100%であ る14)).

小腸壁で2-MGの みがエステル化されTGが{k成 さ

れるが,こ の新 しく生成 したTGの1,3位 にエステ

ル化される脂肪酸は食餌性のものと内囚性のものとが

あり,さ らに脂肪酸の種類に よりかなりの違いがあ

る.15)リンパ系を経て肝臓 へ運ぼれたTGは ここで肝

臓の各細胞画分に適した組成 と構造を有するTGに 紐

み換えられるか,あ るいはそのまま貯蔵組織へ運ばれ

る.こ れ らの過程は食餌脂肪の脂肪酸組成に大 きな影

響を受けるわけであるが,動 物の各組織の リン脂質あ

るいはTGの グリセリド構造から判断して,2G)2位 に

グリセリド紬合した脂肪酸の組成は脂翌工の機能上非常

に重要な意義を もつ ものと考えられる.7・25)少量 のオ

レイン酸を多量の トリオレインと共に摂取した場合,

吸収された遊離脂肪酸0)約 コ4%がTGの2位 にテス

テル化され残りの86%は ユ,3位 に エステル化され

る.川 従つて,遊 離型オレイン酸の場合その効果は主

としてTGの ユ,3位 に結合した脂肪酸とほぼ同様の

効果をイ∫するものと判断される.一 方経口摂取 された

遊離型パル ミチン酸は リンパ液のTGの ユ,2,3位

にほぼ均等に分布しているので,14)オ レイン酸の場合

と同様 にそ の 効果 を判 定 す る こ とは難 しい,本 報 告で

は リノ ー ル酸 の ∬IL漿コ レ ステ ロー ルの 濃 度 とエ ス テル

比 あ るい は エ ステル の組成 に対 す る効 果 が トリ リノ レ

ー トと して も遊 離 リノー ル 酸 と して も 同程 度 で あつ

た.こ の糸lll果はElsonら の糸ll果,あ る い はTGの 消

化 吸収 の機 構 か ら判 断 す る と一・・見 矛盾 を含 む よ うで あ

るが,少 な く と もEFAの 最低 必 要 量を 投与 した本 実

験 の条 件 下 で は 肝 臓 に お け るTGの 紐 み 換 えが 両 形

態 の リノー ル 酸 で正 常 で あ る こ とが 示 唆 され る.遊 離

リノ ール 酸 を 投 与 した区 で は 小腸 壁 で 合成 され たTG

の2位 の脂 肪 酸 に対 す る内 因 性 の脂 肪 酸 のlll多響 につ い

て 十 分考 慮 す べ きで あ ろ うが,リ ノ ール 酸 の場 合他 の

飽 和 あ るい は モノ 不飽 和 酸 で の 結 果 と異 な つ て2イ でノ:へ

もか な り多 くと り込 まれ る こ とカ§拷え られ る.

リノ ール 酸 エチ ル の肝 臓 脂 質 の脂 肪}ll蘇1成 に お よ ぼ

す 影響 は カ ロ リー の!～2%の場合(リ ノ ー ル 酸 と し

て のEFAα)最 低 必 要}IDと4.8〔 〕%の 場 合で か な り

の 違 い が あ る こ とが 知 られ て い る.】6)こ れ は主 と して

リノ ー ル酸,ア ラキ ドン酸 お よ び ア イ コサ ト リエ ン酸

含量 の違 い に よ る もの で あ るが,EFA欠 乏 期 間 の延

長 時 の 肝臓 な らび に 」〔IL漿脂 質 の 変 化 と も類 似 す る.12)

ト リ リノ レ ー ト2.6%区 と1.5%区 でrllL}漿コ レス テv

一ル エ ス テル の 脂 肪 酸組 成 に 差 が なか つ た こ とか ら,

ユ,3位 由来 の リノ ー ル酸 ひい て は遊 離 リノー ル酸 が

L[1.L漿の コ レ ス テ ロー ル の 濃度 とエ ス テ ル の脂 肪 酸 組成

に2位 の それ と同 様 な 効 果 を イ∫す る こ とを 示 唆 しよ

う.

動 脈 硬 化 と高 コ レス テ ロール 」1[L症(Hypercholest-

erolemia)と の関 連性 は しば しば 問 題 となつ て い て,

冠 状 動 脈 障 害o)予 防Ji段 と して高 度 ・不飽不朗 旨肪 酸 の 投

与 が 多 くの臨 床 研 究 家 か ら推 挙 され て い る.t7)こ0)動

脈 硬 化の発 現 に はエ ステ ル型 コ レ ステ ロール が 関 与 し

て い る こ とか ら,DI自L漿 コ レス テ ロー ル エ ス テル の 濃

度 と組成 に お よ ぼす 食 餌脂 肪 の影 響 あ るい は エ ステ ル

型 の起 源 に 関す る研 究 は きわ めて 重 要 な もの とい え よ

う.lllt漿 中 に1ノゴ:在す るコ レ ス テ ロー ル ・エ ステ ル 化 酵

素 がlllL漿のコレステロール エ ス テル の 濃度 と組 成 に き

わ めて 大 きな影 響 を及 ぼ す ことが 指 摘 され てい る.5・鋤

この 酵 素 は肝 臓 に起 源 を もつ もの で あ るが,食 餌 脂 肪

の種 類 に よ りそ0)酵 素 活性 に 変重りが 認 め られ る.=13)肝

臓 か らの 本 酵素 の放 川 は 肝臓 細 胞 両 分 の膜 構 造 の安 定

性 と緊 密 な 関係 が あ り,23)従 っ て1(1腋 コ レス テ ロ ール

α)変動 を 食餌 脂 肪 の グ リセ リ ド構 造 の 面 か ら追 究 す る

こ とは細 胞 機能 と関 連 した興 味 あ る問 題 を提 示 す る も

の と考 え られ る.



要 約

グリセリド結合:部位を異にする脂肪の血漿コレステ

ロール濃度とエステル型の組成に及ぼす影響に関し,

遊離 リノール 酸あるいはトリリノレー トを8～].3週

間投与したラットについて試験した.

ラットのEFA最 低 必要量(リ ノール酸としてカロ

リーの3%)を 投与 した場合,遊 離型 リノール酸とト

リリノレートの間に血漿コレステロー ルの濃度ならび

にコレステロールエステルσ)脂肪酸組成に差はなかっ

た.ま た肝臓の コレステロール濃度にも差はなかっ

た.

コレステロールの添加(!%)に 対 して も遊離型お

よび トリグリセリド型 リノール酸の 間に差は なかつ

た.

以.llの結果は リノール酸は遊離型 としても,あ るい

はトリグリセリド型としても血漿コレステロールの代

謝にほぼ団様の.効果を有することが示された.

試料油を提供頂いた不二製油株式会.社谷口等氏に感謝

する。
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                                      Summary 

   As a part of studies related to the effects of dietary fats with different fatty acid configura-

tion of the glycerides on the concentration and composition of plasma and liver cholesterol, 

weanling male rats were fed on the diet containing linoleic acid either as a free form or



trilinoleate for 8 and 13 weeks. 
   When the rats were kept on the diets that contained essential fatty acids (EFA) at the level 

of the minimum dietary requirement, no differences were found in the concentration and compo-
sition of plasma and liver cholesterol between two types of EFA. Administration of  cholesterol 

(1 %) also gave similar results. The data indicate that which types of linoleic acid have 
similar effect on the plasma cholesterol level. 
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