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内容の要旨及び審査の結果の要旨

【背景】Ⅲ型高脂血症は，アポＥ２のホモ接合体（E2/2）に，糖尿病，過食などの環境因子が加わる

ことで発生するといわれている．本疾患は動脈硬化性疾患の発症と密接に関連する一方，フィブラー

ト系などの薬物には反応性が良好であることが知られるので，正確な診断が極めて重要である．これ

まで日本人のアポＥ２/２表現型を持つⅢ型高脂血症症例における臨床像，血清脂質，リボ蛋白および

アポリポ蛋白に関する報告は極めてわずかである．本研究はこれらの詳細を検討した．

【対象】日本人のⅢ型高脂血症症例（男性９例，女性10例）１９例を対象とした．

【結果】（１）臨床像：全症例中３例（16%）で冠動脈疾患を認め，１例（5%）で閉塞性動脈硬化症を

認めた．３例（16%）でⅢ型高脂血症に特徴的といわれる手掌線状黄色腫を認めた．（２）血清脂質お

よびリポ蛋白：全症例に高ＴＧ血症（460±255ｍｇ/dl）を認め，１４症例（74%）に高コレステロール

血症（312±125ｍｇ/dl）を認めた．超遠心法によるリポ蛋白分析では超低比重リポ蛋白コレステロー

ル，中間比重リポ蛋白コレステロールは高値であった．それに対して低比重リポ蛋白コレステロール

は低値であった，（３）アポリポ蛋白：アポC-mC-mは正常上限の約２倍あり，アポＥは正常上限

の約３倍と著しく高値を呈した．（４）ＩＥＦによらないでアポＥ２/２表現型を推測する方法：アポＥ２/２

表現型を推測する方法としてアポＥ／C-m比を検討した．アボＥ／C-m比はアポＥ２/２以外の表現型

（E3/２，Ｅ３/３，Ｅ４/３，Ｅ４/２，Ｅ４/4）では0.64以下であったが，アポＥ２/２においては0.99±0.30

（p<0.0001）と著明に高値を呈した．ＲＯＣ解析で信頼性を検証した結果，アポＥ２/２表現型の鑑別診

断にはE/CIII比0.7以上が有用と考えられた．

【結語】アポＥの同位体の検査は日常臨床ではなされないためⅢ型高脂血症の確定診断を専門的な研

究室でしかなされていないのが現状である．今回提唱したアポE/C-m比は，Ⅲ型高脂血症の診断が，

アポＥの同位体の検査を介さずとも一般の日常臨床の検査範囲でも行えることを示唆していることか

らも臨床的意義はきわめて高いものといえ，学位授与に相当する研究と評価される．
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