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金沢大 学十全 医学 会椎託 第95巻 第 3 号 6 1 9 仙63 2 H 98 6う 6 1 9

敗血症 に お ける脂肪利用 に対す る C a r n iti n e 投与 の効果 に つ い て

金沢 大学医学部外科学 第二 講座 く主任 こ 宮崎達夫抑 酎

桐 山 正 人

川田日6 1 年 6 月2 4 El 受付1

敗血 症時 に お ける外因性脂質の 利用
，

生体内 c a r n iti n e の 動態
，

L －

C a r n iti n e 投与の エ ネ ル ギ
ー

代謝

へ の 影響に つ い て
， 実験的な検討を行 っ た ． 実験動物は W i s t a r 系雄性ラ ッ ト を用 い

， 盲腸結染穿刺に よ り

敗血症 を作製 し
， 同時 に 持続輸液を行 っ た

． 敗血 症 ラ ッ t l は
，

ブ ドウ糖，
ア ミ ノ 酸輸液くA 群ユ，

ブ ドウ糖，

ア ミ ノ 酸，
脂肪輸洒H B 群右 ブ ド ウ糖， ア ミ ノ 酸， 脂肪， し c a rn iti n e 輸稚くC 群l の 3 群 に 分 けた ． 各群

に つ し1 て 生存率， 尿量 ， 水分 出納， 体重 変化率，
血 液生化学検査

， 血祭お よ び臓器く肝 ． 骨格筋うc a r n iti n e

濃度， 窒素出納，
尿 中3 －

m eth yl hi sti di n e く3 － M e H i s H 非泄量 を検討 した ． 生 存率で は
，
脂質非投与の A 群

に 比 べ て 脂質投与の B 群が低値 を示 し たが ， L－C a r niti n e と脂質 を併用投与 した C 群 で は生 存率の 改善が

得ら れ た
． 尿量， 水分 出納， 体重変化率，

血 清タ ン パ ク ． ア ル ブ ミ ン ． G O T G P T 値は 3 群間 に差 を認め

なか っ た ． 血清中性脂肪 ． 遊離脂肪酸 は B 群 で 徐々 に 増加す る傾 向に あ っ た が ， C 群で は こ れら の 増加は

なく 外因性脂質 はよ く利用 され てい る と思 わ れ た ．
B 群 で は外因性脂質投与 に よ りf r e e c a mi ti n e が消費

され
，

血 祭f r e e c a r niti n e の欠乏 を来た したが， L －

C a r n iti n e を併用投与 し た C 群の 血祭fr e e c a r n iti n e 濃

度は
一 定 に保 たれ た ． A 群で は肝臓 の a c yl c a r nit in e 濃度の 低下， 骨格筋の t o t al ，

f r e e c a r niti n e 及び

a c yl c a mi ti n e 濃度の 低下 を認 め
， 肝 ． 骨格筋 で の 脂質代謝の 抑制が 見られ たが

，
B 群，

C 群で は肝 ． 骨格

筋の C a r ni ti n e 濃度 の 変化 はほ と ん どな く 脂質代謝は盛ん で あ り
，
脂質投与 に よ っ て臓器 で の 脂質代謝が

推持さ れ たも の と考 えられ た ． 窒素出納 は B 群が A 群 に 比 べ て良好 で
， 脂質投与 が窒素出納の改善をもたら

す もの と考 えられ た
． 尿中3 － M e H i s 累積排泄量 か らみ る と

，
A 群 に比 べ て B 群

，
C 群で は筋タ ン パ ク崩壊

は抑制され て お り， 敗血症時の 脂質投与は筋 タ ン パ ク崩壊 の 抑制 に 有用 で あ ると 考え られ た ．
ま た

，
その

投与 に あ た っ て は L－C a r n iti n e の 併用 が 望ま し い と 考え られ た
．

K e y w o r d s s e p sis
，
1i pid ，

C a r nitin e

外科的感染症 に よ る敗血症時で は
一 般 に 発熱

， 病原

微生物に 対す る防御反 応な どに よ り エ ネ ル ギ
ー 需要の

増大がみ ら れ る
1I
が

，
エ ネ ル ギ

ー

基 質の 十分な 摂取が

困難な た め
，

そ の 不足 分 は主 に 筋 タ ン パ ク の 崩壊 に

よ っ て捕わ れ て い る
．

十分な エ ネル ギ
ー

基 質の 供給 は 敗血症 治 療上 重 要

で
， 敗血 症時の ブ ド ウ糖，

ア ミ ノ酸投与の 研究が 大戸2I

や広瀬ら3I に よ っ て 行わ れ て き た
．

しか し敗血 症時 に

は耐糖能低下 を認め
， 大量 の ブ ドウ糖が 投与さ れ た場

合その 血糖 コ ン ト ロ ー ル はイ ン ス リ ン投与 に よ っ ても

甚だ困難で あ り ，
エ ネ ル ギ

ー

補給上 重要 な問題 と な っ

ている ． こ の よう な病態 に
， も し外因性脂質が安全 に

投与できる な ら
， 高血糖 を招く こ と も な く

，
ま た脂質

A b b r e vi a ti o n s こA lb
，

S e r u m alb u m i n ニ F F A
，

が エ ネ ル ギ ー

源 と して 利 用 さ れ た場合 その 呼吸商は

0 ，7 で あ る こと か ら ，
ブ ド ウ糖の 呼吸 商1 ． 0 に 比 べ て

C O
2 の 産生量が少なく， 敗血症の た め に 障害 を受 けて

い る呼吸機能 に と っ て も大変有利で ある
4151

． し か し， 敗

血 症時 に 外因性月旨質を投与す ると
， 中性脂肪や遊離脂

肪酸の 上 昇を認め
， 外因性脂質の 利用 能が 低下 す る こ

とか ら
6コ

， 敗血 症 患者の 脂 質利用 を改善す る こ と が ひ

と つ の 重 要な研究課題 とな っ て い る
．

C a r ni ti n e く3 － h y d r o x y
－ 4 － N －t ri m e th y l a m i n o b u t y

－

r a t eI は脂 質代謝 に と っ て 不 可欠な 物質 で
，

19 0 5 年

G ul e w it s c h 8 t K ri m b e r g
7I
お よび K u t s c h e r

別
に よ っ て

発見され た ． 腎に お い て リ ジ ンよ り生成され た トリ メ

チ ル リ ジ ン が遊離さ れ て y
－ プチ ロ ベ タイ ン と な り

， 肝

S e r u m f r e e f a t t y a cid ニ3 － M e H is
，
3 － m e th y l

－

histidi n e ニ T － Ch o
，
t O t al c h o r e s t e r ol 三 T G

，
S e r u m t rigl y c e rid e 三 T P

，
t O t al p r o t ei n

．



6 20

臓 に 運ば れ て c a rn i ti n e に 生合成 さ れ た後 諸臓器 に 分

配 され る が
91 1 01

，
C a r ni t in e は脂肪酸酸化の 中間代 謝産

物 である a c yl
－ C o A の ミ トコ ン ドリ ア 内 へ の 輸送 に 不

可欠な物質で あ り， 生 体内で の P 酸化に は c a r n it in e

濃度が 大き く関与す る
．

c a rn iti n e に は D 型 と L 型 の

2 種類が あ るが
，
生体内に 存在 して 活性の あ る の は L

型で ある
． 最近， 虚血性心筋障害時の 高遊離脂肪酸血

症に 対 し
，
L －

C a mi ti n e 投与が 有効で ある こ とが 報告さ

れ
川 一 岬

，
ま た B o b l e s ら 相 は

，
正 常の豚 を 用 い た経静脈

的高 カロ リ
ー 輸液 く1V コ耶 に よ る栄養管理 の実験で

，

L －

C a r n iti n e を外因性脂質と併用 して投与 した場合
，
脂

肪酸の 酸化が 盛ん に な り窒素 バ ラ ン ス の 改善 を得た と

報告 して い る ．

そ こ で著者 は， ラ ッ トの放血症吾 デル を作製 し
， 敗

血症時 に お ける外国性脂質 の 利用 ， 生体 内 c a rn iti n e

の動態，
L －

C a r nit in e 投与の エ ネ ル ギ ー

代謝 へ の 影響に

つ い て， 実験的研究を行い 若干 の知見 を得た ので 報告

す る ．

材料お よ び方法

王 ． 実験動物

オ リ エ ン タ ル 固形飼料お よ び水道水 で 飼育 され た ，

体重 250 へ 3 0 0 g の ウイ ス タ
ー 系雄性 ラ ッ ト を用 い

， 実

験モ デ ル作製 の 24 時 間前か ら絶食 と した ．

I工 ． 実験モ デ ル の 作製法

ラ ッ トを N e m b u t al 恐 くp e n t o b a r b it aトN al の 腹腔

内注射 く3 へ 5 m gノ1 00 g 体重フ に よ る麻 酔下 で 開腹

し， W i ch t e r m a n ら
1 7
や 大戸

21 の 方法 に準 じ
， 盲腸

穿刺 に よ る腹膜炎を作製 し敗血症 モ デ ル と した ．

モ デル 作製 と同時に
，
S t ei g e r ら

1 軋
や広瀬別

の 方法に

準 じ頸静脈 よ り上 大静脈に シ リ コ ン カテ ー テ ル を挿入

し
，
S t ei g e r ら

1 8
や 宗田

1 91
の 方法 に て代謝ケ

ー

ジ 内で持

続点滴 を行っ た
． 点滴施行中は絶飲絶食状態 と した ．

HI
． 実験群 の 設定

実験群は輸液内容に よ り以下 の 3 群 に 分け た ．

1 ． A 群 こ脂肪 を含ま な い
，

ブ ドウ糖， ア ミ ノ 酸輸

液を行 っ た群．

2 ． B 群こ ブ ドウ糖， ア ミ ノ 酸， 月旨肪輸澱 を行 っ た

群．

3 ． C 群 こブ ド ウ 糖
，

ア ミ ノ 酸
， 脂 肪 輸液 に

，
L －

C a mi ti n e を1 0 0 m gl k gノ24 h r の 割合で投与 した群．

各群の 投与 輸液中の ア ミ ノ 酸 の 総 窒素濃度 は 2 ． 70

m gl m l
，

N a 濃度は 30 m E qJ
I

L k 濃度 は 17 ． 5 m E qlL

輸液速度 は 250 m lノk gノ24 b r
，

投与 カ ロ リ ー 量 は 150

k c all k gノ24 h r と
一 定 と した ． 輸液 中の カ ロ リ

ー 対窒

素比くc all N 比l は 22 2 と 3 群 同 一 で
，

B 群 ，
C 群 の脂

肪投与量 は総カ ロ リ
ー 量の 5 ％と した ． なお ア ミ ノ 酸

製剤 に は モ リ プ ロ ン S 魯く森下製薬うを ， 月旨肪乳剤に は

10 ％イ ン ト ラ リボ ー ス 魯く1 0 ％イ ン ト ラ リ ビ ッ ド偲
， ミ

ドリ 十字ン を 用 い た
．

経 時的変化 を見る ため に A
，
B

，
C

， 各群 を更 に 24 時

間輸液， 48 時間輸液
，

72 時間輸液の 3 群 に 分 けた
．

王V ． 測定項 目

1 ． 生存率

72 時間輸液群の 生存率 を求め比較検 討し た ．

2 ． 尿 量お よび水 分出納

水 分出納は
，

一

定期間 中の 輸液量 と尿 量の差 とし て

算出 した
．

3 ． 体重変化率

水分の 蓄積 に よ る体重増加 を補正 す るた め に
， 水分

出納 を差 し引 い た体重 の 増減 を
，

モ デル 作製時の体重

を 100 ％と し た百分率で表示 した ．

4 ． 血液生化学検査

輸 液終 了 よ り 1 時間後 に エ ー テ ル 浅 麻酔下 に 開腹

し
， 下大静脈 よ り血液 を採取 し直 ちに 300 0 r ．p 皿 で 10

分間遠尤－して
，

血清 お よ び血 祭を分離 して以 下の 測定

に 供 した ．

1 1 血清総 タ ン パ ク くt o t al p r o t ei n
，
T PI

B i u r e t 法で測定 した ．

2 1 血 清ア ル ブ ミ ン 値 くs e r u m alb u mi n
，
A lbl

B C G 法 で測定 した ．

3 つ 血 清 G O T 値

U V 法で 測定 した ．

4 う 血清 G P T 値

U V 法で 測定し た
．

5 1 血 清 総 コ レ ス テ ロ ー ル 値 くs e r u m t o t al

C h o r e st e r ol
，
T －

C h ol

酵素法で測定 した
．

6 1 血清中性脂肪 くs e r u m t ri gl y c e rid e ，
T G l

酵素法で測定 した ．

7 1 血清遊離脂肪酸 くs e r u m f r e e f a tt y a c id
，
F F A l

酵素法で測定 した ．

8 コ 血 清尿素窒素 くB U Nl

ウ レ ア ー ゼ ． イ ン ド フ ェ ノ ー ル 法で 測定した ．

5 ． 血祭 c a r niti n e

t o t a l c a r n iti n e
，

f r e e c a r niti n e を M c G a r ry
20 1

の

r a d i oi s o t o p e を用 い た 方法 に て測定 し， a Cl y c a r n iti n e

は t o t al c a r n i ti n e と f r e e c a r n iti n e の 差 で 求め た
．

6 ． 臓器 く肝臓， 骨格筋I c a r ni ti n e

M a r qi u s ら
2 り

，
P e a r s o n ら

2 2I の 方 法 に 準 じて臓器よ

り c a r ni ti n e を抽出 して 測定 した
． 単位 は 1 g 重量あ

た りの m ol 数 くn m olノg w e t ti s s u e
，

n m Oll g w tl で表

した ．

7 ． 窒素出納 くnit r o g e n b al a n c el



脂肪利用 に 対す る C a r n iti n e 投与の 効果

24 時間執 こ
， 投与 ア ミ ノ酸の 総窒素量 と 全尿中の 窒

素量 の 差 と し て 算 出 し た
． 尿 中 総 窒 素 は mi c r o

Kj eld a h l 法に て測定 した ■

8 ． 尿中3 －

m e th ylh i stidi n e く3 － M e H i sl

西澤
2 3，

，
N a g a s a w a ら

241 の 方法に 準 じて尿 を酸加水

分解し， イ オ ン 交換樹脂 に 吸 着後 3 － M e H i s の み を容離

させ，
アミ ノ 酸自動分析機 く日立高速ア ミ ノ酸分析計

835 形1 を用 い て測定 した ．

9 ． 統計的処理

得られ た値の 統計的処理 は t 検定に 従 い
， 文章中， 図

中の値 は全て m e an 士S D で表 し，
P く0 ． 0 5 以下 を持 っ

て 有意差と した ．
た だ し生存率の 統計的処理 に は ズ

2

検

定を用 い た
．

成 績

王 ． 生存率 く図 り

モ デル 作製24 時間目の 生存率は
，

A 群 94 ． 1 ％く32ノ

341 ，
B 群 7 4 ．5 ％ く41ノ55う，

C 群96 ． 7 ％ く30ノ3 い で あ

り， A 群，
C 群が B 群に 比 べ て有意くp く0 ． 051 に 高い

生存率を示 した ． 4 8 時間目の 生 存率 は
，

A 群 58 ． 8 ％

く20ノ34う，
B 群36 ． 4 ％く20ノ551 ，

C 群 61 ．3 ％く19ノ3い
，

7 2 時間目で は A 群50 ．0 ％く17ノ341
，

B 群 20 ． 0 ％く11ノ

5引，
C 群 45 ．2 ％ く14ノ3い と，

2 4 時間目 と同様 に 脂質

を持続投与 した B 群 で は
， 脂質非投与 の A 群 に 比 べ

こ
ご

心
l

の
J

－

鱒
ン

て
こ
5
S

1 0 0

9 0

8 0

7 0

6 0

5 0

4 0

3 0

2 0

1 0

0

0 2 4 4 8 7 2

T i m e a f t e r o p e r a t i o n くh rJ

Fi g ． 1
． S u r v i v a l r a t e a ft e r o p e r a ti o n ．

G r o u p A く申
，

n
二 3 4ン w a s a d m i n i st e r e d w ith

gl u c o s e a n d a m i n o a c id ．

G r o u p B くA
， n

ニ 5 5J w a s a d mi n i st e r e d wi th

gl u c o s e
，

a m i n o a cid a n d li pi d ．

G r o u p c く0
，

n ニ 3 1J w a s a d m i n i st e r e d wi th

gl u c o s e ， a m i n o a cid
，
1i pid an d L －

C a mi ti n e く100 m g

l k gノd a yI ． 串
， p く0 ． 05

6 2 1

て 生存率は低下 した が
，
L －

C a r ni ti n e を併用 して月旨質 を

投与し た C 群 で は B 群に 比 べ て生存率の 有意な 改善

を認 めた ． 全経過 を通じて A 群， C 群の 間に は差 を認

めな か っ た ．

口 ． 尿量お よ び水分出納

尿量 はモ デ ル 作製後24 時間目 まで はや や少な い が
，

48 時間目か ら増加 し，
7 2 時間目で は 48 時間目と 比 べ

る とや や 減少す るも の の
，

よ く推持され て い た
．

3 群

全 て 同 じ経 過 を た ど り
，

7 2 時 間 の 総 尿 量 は A 群

105 ． 4 士15 ．8 m l
，
B 群 105 ．5 士2 1 ．3 ， C 群11 3 ．8 士1 6 ． 0

で 3 群間に 差 は無か っ た
． 水分 出納は尿量 とは逆 の 推

移 を た どり
，

累積水分 出納 は A 群 が 24 時間 44 ． 1 士

6 ． 3 m l
，
4 8 時間69 ． 3 士9 ． 9 ，

7 2 時間110 ． 6 士1 5 ． 8
，
B 群

は 24 時 間43 ． 5 士9 ． 0
，
4 8 時 間 75 ． 1 士 1 0 ． 3

，
72 時 間

110 ． 5 士2 1 ． 3
，

C 群 は 2 4 時 間 39 ． 6 士 7 ． 2
，

4 8 時 間

67 ．3 士1 2 ． 0
，
7 2 時間 102 ． 2 士1 6 ．0 で 3 群間に 差 は認め

なか っ た く図2 う．

工1王． 体重 変化率 く国 3 J

モ デ ル 作 製後 24 時間目よ り 全ての 群で体重 は減 少

し
，
7 2 時 間 で は A 群 － 41 ．1 士8 ．0 ％， －B 群 －

3 9 ． 9 士

5 ． 1 ％
，
C 群

－

3 6 ． 5 士3 ． 9 ％と
，
C 群で体 重減少が や や抑

え られ てい た が
， 3 群間に 羞は認 めな か っ た

．

2 4 4 8 7 2

T i m e a ft e r o p e r a ti o n くh rナ

F
－

i g ． 2 ． C u m m ul a ti v e w a t e r b a l a n c e a ft e r o p e r a －

ti o n ．

W a t e r b al a n c e w a s r e p r e s e n t e d a s th e diff e r e n c e

b e t w e e n v ol u m e s i nf u s e d a n d e x c r et ed ．

甲 ， g r O u P A くn ニ 15J i 血 ， g r O u p B くn 二 1 1J I

ES ヨ， g r O u p C くn
ニ 141 E a c h v al u e r e p r e s e n t s

m e a n 士 S D ．



6 2 2

王V ． 血享夜生イヒ学検査

1 ． T P く表 11

7 2 時間を通 じて変動は小さ く
，

3 群の 間に 差を認め

な か っ た ．

2 ． A lb く表2 ユ

モ デル 作製後24 時間目の 値は
，
A 群 1 ．9 1 士0 ．1 6 gノ

dl
，
B 群 1 ．8 0 土0 ． 3 1

，
C 群 1 ． 9 1 士0 ． 1 8

，
4 8 時間目 は A

T i m e a ft e r o p e r a ti o n くh r1
2 4 4 8 7 2

F i g ． 3 ． B o d y w ei gh t c h a n g e a ft e r o p e r a ti o n
．

B o d y w ei gh t c h a n g e w a 5 d efi n e d a s i

岬 W ． a 触 r op e r ati o n
．B ． W ． b ef o r e op e r ati o 叶 w at e r b al a n c e

B ． W ． b ef o r e o p e r a ti o n

X l O O ％

A b b r e v i a ti o n i B
．
W ．

，
b o d y w ei gh t 口 ， g r O u p A

くn
ニ 1 5 h 屋乱 g r o u p B くn ニ 1 1 h ES5 ， g r O u p C くn

ニ

1 2ン．

E a c h v al u e r e p r e s e rlt S m e a n 士 S D ．

群 1 ． 23 士0 － 1 0
，
B 群 1 ． 2 3 士0 － 12

，
C 群 1 ． 1 6 士0 ．1 3

，
7 2

時 間 目 は A 群 1 ． 2 5 士0 － 独 B 群 1 ■ 3 2 士0 －3 5
， C 群

1 ． 4 5 士0 － 4 6 で
， 全経過中3 群の 間に 差 を認め なか っ た

が
，
全て の群で 24 時間以後 ア ル ブ ミ ン値の 急激な低下

を認 め
， 2 4 時間と 48 時 吼 24 時間と 72 時間の 間に有

意の差 を認め た ． しか し48 時間 を経過 す ると血 清アル

ブ ミ ン の 低下は止 ま り，
4 8 時間値 と 72 時間値の 間に

は差 が 無か っ た ．

3 ． 血 清 G O T く表3 J

3 群全 てが モ デ ル 作製後 24 時 間で 高値 を示 し
，
48

時 間目 よ り は 次第 に 低下 し たが 群 間に は差 を認めな

か っ た
．

4
． 血清 G P T く表4 う

血清 G O T と 同様 モ デ ル 作製後 24 時間 で 全群高値

を示 し
，
4 8 時 間目よ り は次第に 低下 した が， 3 群の間

に は 差を認 め なか っ た
．

5 ． T －

C h o

モ デ ル 作製 後24 時間 目に 比 べ 48 時F乳 72 時間と

徐々 に 増加す る傾 向を認め たが
，

こ の 傾 向は3 群全て

同 じで どの 時期に お い て も群間 に 差は 無か っ た
．

6 ． T G く図4つ

脂質非投与の A 群 は 24 時間，
4 8 時F乱 72 時間の値

が 35 ． 3 士9 ． 3 m gノdl
，
38 ．1 士8 ． 4

，
3 9 ． 1 士14 ． 7 と

， 全経

過 を通 じて変 動は小さ く ほ ぼ 一 定で あ っ た ． 脂質投与

の B 群の 24 時間
，

4 8 時間の値は 38 ． 9 士1 3 ．1
，

42 ．2 士

8 ． 6 と ほぼ
一

定で あ っ た が
，
7 2 時間値 は 56 ． 1 士 15 ．0 と

有意 くp く0 ． 0 別 に 上 昇 し
，

A 群，
C 群 との 間に 有意差

を認 めた
．

し c a r niti n e と脂質 を併用 投与 し た C 群 は， 2 4 時間

値 35 ． 2 士 11 ． 1 か ら 4 8 時間目 に 4 6 ． 7 士1 0 ．6 と 一 時的

に 上 昇 し
，

A 群 との 間に 差 を認め たが
，
72 時間目に は

40 ．8 士1 7 ． 4 と低 下 し A 群 の 72 時間値 39 ． 1 士1 4 ．7 と

の 間 に差 を認 めな く な っ た
．

7 ． F F A く図5 ラ

モ デル 作製後 24 時間，
4 8 時間，

72 時間の 値は A 群

T a bl e l ． S e r u m t o t al p r o t ei n l e v el s af t e r o p e r a ti o n

S e r u m t o ta l p r o t ei n l e v el s くgノd11

G r o u p

T i m e af t e r o p e r a ti o n くh r1

2 4 4 8 7 2

4 ．2 3 士0 ．3 8

4 ．2 9 士0 ．4 8

4 ．4 5 士0 ．3 3

4 ．5 3 士0 ．2 0

4 ．4 8 士0 ．4 6

4 ．2 7 士0 ．3 8

4 ．4 2 士0 ．4 2

4 ．61 士0 ．4 0

4 ．6 3 士0 ．6 2

E a c h v al u e r e p r e s e n t s m e a n 士S D ．



脂肪利用 に 対 する C a r 11iti n e 投与の

0 ．
46 士0 ． 14 m E qノl

，
0 ． 4 3 士0 ． 0 8

，
0 ． 4 0 士0 ． 1 7

，
B 群

0 ，5 0 士0 ， 16
，
0 ． 4 5 士0 ■ 1 3 ，

0 － 6 3 士0 － 25
，

C 群 0 ， 5 2 士

0 ．12 ，
0 ． 4 8 士0 － 1 1

，
0 ． 4 9 士O t 1 5 で A 辞，

C 群 は全経過

を通じて変動は小さ く ほ ぼ
一

定の 値 を示 し
， 両群間に

差を認め なか っ た ． しか し B 群 の F F A は 24 矧 乳 4 8

時間で は A 群お よ び C 群と の 間 に 差 を 認め な か っ た

もの の
，
7 2 時間で は 0 ． 63 士0 ． 2 5 と上 昇 して A 群，C 群

より高値を示 し A 群 と の 問に 有意の 羞 を認め た
．

こ の

傾向は T G の推移と 同じ で あ っ た ．

T a b le 2 ． S e r u m alb u mi n le v el s af t e r o p e r a tio n

6 2 3

8 ． B U N く表5 ラ

モ デル 作製後 24 時 間
，
4 8 時間，

7 2 時間の 値 は A 群

が 15 ．5 土5 ， 3 m g 川1
，
14 ． 3 士1 ．9

，
18 ． 1 士 2 ．7

，
B 群 が

13 ． 6 士5 ．4 ， 1 5 ■ 7 士4 ■ 2
，
1 6 ．6 士2 ． 4

，
C 群が 13 ， 3 士3 ． 1 ，

1 6 ■ 5 士2 － 8
，

1 7 －9 士3 ． 9 で 3 群 と も 経時 的に 増 加 す る

が
，

3 つ の 群の 間に は差 は無か っ た．

V ． 血 紫 c a r n iti n e

l う t o t a l c a r n iti n e く図6
， al

A 群の血簗t o t a l c a mi ti n e 濃度は 24 時間が 96 ． 1 士

S e r u m al b u mi n l e v el s くg J
ldll

G r o u p

T i m e af t e r o p e r a ti o n くh r1

2 4 4 8 7 2

1 ．9 1 士0 ．1 6

1 ．8 0 士0 ．31

1 ．9 1 士0 ．1 8

1 ．2 3 士0 ．1 0
粕

1 ．2 5 士0 ．2 9
火 水

l ．2 3 士0 ．1 2
ヰ ヰ

1 ．3 2 士0 ．3 5
相

1 ．1 6 士0 ．1 3
榊

1 ．4 5 士0 ．4 6
榊

E a c h v al u e r e p r e s e n ts m e a n 士S D ．

料
， p く0 ．01 v e r s u s 2 4 h r ．

T a bl e 3 ． S e r u m G O T l e v el s af t e r o p e r a ti o n

S e r u m G O T l e v el s くUl

Ti m e af t e r o p e r a ti o n くh rl

G r o u p 2 4 4 8 7 2

A 2 4 8 ．9 士6 2 ．2 1 4 0 ．1 士3 5 ．9
輌

1 4 3 ．1 士41 ．8 梢

B 2 0 9 ．2 士9 0 ．7 1 6 6 ．3 士4 7 ．9 1 1 7 ．9 士1 7 ．0
ヰ 掌

C 2 0 5 ，0 士4 6 ．1 1 4 9 ．1 士3 8 ．3
ヰ ホ

1 2 2 ．8 士23 ．8
ヰ ホ

E a c h v al u e r e p r e s e n t s m e a n 士S D － g r O u P A ニ
ホ 輩

， P く0 ．0 1 v e r s u s 2 4 h r ． g r o u p B 二
椚

， P く
0 －01 v e r s u s 24 h r a n d 4 8 h r ． g r o u p C こ

H

， P く0 ．01 v e r s u s 2 4 h r ．

T a bl e 4 ． S e r u m G P T l e v el s af t e r o p e r a ti o n

S e r u m G P T l e v el s くUl

G r o u p

T i m e af t e r o p e r a ti o n 仕両

24 4 8 7 2

6 4 ．9 士41 ．9

4 3 ．4 士2 4 て

50 ．3 士2 7 ．5

1 7 ．7 士 臥5
ホ ヰ

2 6 ．4 土1 1 ．2
ヰ

1 9 ．5 士 6 ．3
ヰ

1 9 ．4 士8 ．0
相

1 2 ．5 士5 ．5
粕

1 6 ．5 士7 ．6
綿

E a c h v al u e r e p r e s e n t s m e a n 士S D ． B r O u P A こ
H

， P く0 ．01 v e r s u s 24 h r ． g r o u p B こ
ホ

， p く

0 －0 5 v e r s u s 2 4 h r i
韓 ヰ

， p く 0 ．01 v e r s u s 2 4 h r a n d 4 8 h r ． g r o u p C こ
ホ

， P く 0 ．0 5 v e r s u s

2 4 h r ニ
桝

， P く0 ．0 1 v e r s u s 24 h r ．



6 24

2 1 ． 5 rl m Olノm l
，
4 8 時 間95 ． 0 士1 3 ． 9

，
7 2 時 間9 1 ． 7 士

15 ． 7 と やや 減少して く るも の の
，
その 変動はノJ l さ く ほ

ぼ
血 走 の 億 を 示 し た ．

B 群 で は 24 時間 値 が 77 ． 4 士

2 3 ． 5 で A 群，
C 群 に比 べ て低値 を示 した が

，
4 8 時間で

は 106 ．0 士2 4 ．9 と2 4 時 間値 に 比 べ 有意 に 上 昇 し
，

A

群，
C 群の 48 時間値 との 間に 差 を認め な く な っ た

．
72

時間で は更 に 上昇 して 109 ． 9 士1 7 ． 8 と なり
，

A 群 に比

べ 有意に 高 い 値 を示 した ． C 群 で は早期よ り比 較的高

い 値 を示 した が
，
2 4 時間107 ． 9 士3 2 ． 7

，
4 8 時間108 ． 1 士

23 ． 4
，
72 時間 102 ． 9 士2 4 ． 6 と経時的な変動 は小 さ く ほ

ぼ
一 定の 値 を示 し，

A 群 との 間 に は期 間中差を認 めな

か っ た
．

0

ニ

で
m

E
－

－

聖
空

ロ

ト

E
コ

芯
S

T

上
－
一

上王壬ご話T
I
－

ヒニ 鎧
2 4 4 8 7 2

T i m e a ft e r o p e r a ti o n くh rI

F i g ． 4 ． S e r u m t ri gl y c e rid e l e v el s a ft e r o p e r a ti o n ．

書
， g r O u p A くn

ニ 1 5 h A
， g r O u p Bく24 h r n ニ 1 5

，
4 8

h r n
ニ 1 5

，
72 h r n ニ 1 0l 3 0

， g r O u p C く24 h r n
ニ 15

，

48 b r n ニ 1 2
，
7 2 b r n

ニ 121 ．

E a c h v al u e r e p r e s e n ts m e an 士 S D ．
春

， P く0 ．0 5

T a bl e 5 ． S e r u m B U N l e v el s af t e r o p e r a ti o n

2 ンf r e e c a r n iti n e く図6 ，
b l

血 祭f r e e c a r ni ti n e 濃度は 24 時間で
，

A 群 4 7 ．2 士

7 ．4 n m oll m l
，
B 群 4 9 － 1 士5 ． 8 ， C 群4 7 －7 士6 ．3

， 48 時

間は A 群 49 ． 4 士5 ． 8
，
B 群 5 1 ． 3 士9 ． 0

， C 群 50 ， 6 士5 ．7

と 4 8 時間ま で は群 間に も経時的 に も差 を認 めな か っ

た
．
7 2 時間で は

，
A 群 52 ． 4 士6 ．8

， C 群 52 － 5 士1 0 ．0 で
，

2 4 時間値，
4 8 時間値 と差 は無く ま た両群 間に も差を認

め な か っ たが
， B 群 で は 4 3 ．8 士6 ， 0 と 有意に 低下 し

，

A 群，
C 群 に 比 べ て も有意に 低値 を示 した ．

3 l a c yl c a r n iti n e く図6
，

Cl

血 祭 a c yl c a r n itin e 濃 度 は
，

A 群 で 24 時 間50 ． 4 士

1 9 ． 7 n m olノm l
，

4 8 時 間4 6 ． 7 士 1 1 ． 3
，

7 2 時 間40 ． 1 士

2 4 4 8 7 2

T i m e a f t e r o p e r a ti o n t h rI

Fi g ． 5 ． S e r u m f r e e f a tt y a cid l e v el s a ft e r o p er a
．

ti o n ．

中
， g r O u p A くn

ニ 15 H A
， g r O u P B く24 h r n

ニ 1 5
，
48

h r
ニ 1 5

，
72 h r

こ 1 01 こ 0
， g r O u p C く2 4 h r n

ニ 13
，
48 h r

n
ニ 12

，
7 2 h r n 二 1 21 ．

E a c h v al u e r e p r e s e n t s m e a n 士 S D ．
車

， P く O ．0 5 ．

S e r u m B U N l e v el s くm gl dり

G r o u p

T i m e af t e r o p e r a ti o n くh r1

2 4 4 8 7 2

1 5 ．5 士5 ．3

1 3 ．6 士5 ．4

1 3 ．3 士3 ．1

1 4 ．3 士1 ．9

1 5 て士4 ．2

1 6 ．5 士2 ．8
輌

1 8 ．1 士2 ．7
ホ

1 6 ．6 士2 ．4

1 7 ．9 士3 ．9
ヰ奪

E a c h v al u e r e p r e s e n t s r n e a n 土S D ．

ホ
， p く0 ．0 5 v e r s u s 2 4 h r i

榊

， p く0 ．01 v e r s u s 2 4 h r ．



脂月万別用 に 対 す る C a r 11iti n e 投与の 効果

11 ．7 と徐々 に低下 す る が有意差 は認め ず ，C 群 で も 24

時間62 ，4 士3 1 ．5
，

4 8 時間58 －8 士2 2 ． 4
，
7 2 時間 52 ，3 士

2 7 ．3 と徐々 に低下 す る も の の 有意の 差 は 無く， A 群，

C 群の 間に も 差を 認 め な か っ た ．
B 群 で は 24 時 間値

29 ． 6 士25 ． 4 と A 群， C 群に 比 べ て 低値 を示 し たが
，
4 8

時間で は 57 ． 5 士 16 － 7 と 24 時 間値 に 比 べ 上 昇 し， A

群，
C 群と同じ水準に 達 し た ． 更 に

，
7 2 時間で は 66 ．0 士

軋 5 まで 上 昇し て 他の 2 群 よ り も 高値 を示 す よ う に

なり， A 群 に対 して は有意の 差 を持 っ て 高か っ た ．

二

き

ぞ
ー

O

E
こ
V

芯
う

ぁ
ー

q

E
S

田

己 ハ

U

6 2 5

V I ． 臓 器 c a r n iti n e

l ． 肝臓 に お ける c a r ni ti n e

い t o t al c a r n it in e く図 7
，

a l

t o t a l c a r n iti n e は A 群 が 24 時 間 126 2 ． 3 士3 9 4 ． O

n m o lノg w t
，

4 8 時間14 7 2 ． 4 士 4 5 9 ． 0 ， 7 2 時間1 34 8 ． 9 士

2 2 9 ． 8
，

B 群 は 24 時 間 1 3 8 5 ． 8 士 5 5 6 ． 1
，

4 8 時 間

1 3 92 ， 1 士4 5 2 ． 2
，
72 時間 15 0 7 ．3 士 4 1 3 ．1

，
C 群 は24 時間

1 2 18 ． 9 士5 1 8 ． 8 ， 4 8 時 間 159 3 ． 0 士 5 9 5 ． 0
，

7 2 時 間

14 3 2 ． 1 士 47 7 ． 9 で 各時期 に お い て 群間 に も経時的 に も

2 4 4 8 7 2 2 4 4 8 7 2 2 4 4 8 7 2

T i m e a f t e r o p e r a t i o n くh r l

F i g ． 6 ． P l a s m a c a rn i ti n e l e v el s a ft e r o p e r a ti o n ．

a
， pl a s m a t o t al c a r niti n e l e v el s ニ b

， pl a s m a f r e e c a r n iti n e l e v el s i C
， pl a s m a a c yl c a mi ti n e
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a
， 1i v e r t o t al c a r ni ti n e l e v el s ニ b

，
1i v e r f r e e c a r n iti n e l e v el s i C

，
1i v e r a c yl c a r ni ti n e l e v el s ．

亡コ ，g r O u p A く2 4 h r n
ニ 1 5

，
4 8 h r n ニ 1 2

，
7 2 h r n

ニ 1 5J ニ腹立説g r o u p B く24 h r n ニ 1 5 ，
4 8 h r n

こ 9
，

7 2 h r n 二 1 0 h 馳 g r o u p C く24 h r n
こ 15

，
4 8 h r n

ニ 9
，
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差を認め な か っ た ．

2 1 f r e e c a r n iti n e く図 7
，

b l

f r e e c a r n iti n e 濃 度 は
，

2 4 時 間 で は A 群 917 ． 2 士

2 0 4 ． 5 n m oll g w t ，
B 群 95 4 ． 7 士 38 7 ． 4

，
C 群86 1 ， 4 士

2 6 9 ． 6 で 差 を 認 め な か っ た ． 4 8 時 間 で は A 群

115 3 ． 0 士3 8 1 ． 9
，
B 群 95 6 ． 1 士2 7 4 ， 9 ， C 群 80 3 ．4 士1 5 9 ． 0

と
，
B 群， C 群で は ほと ん ど変動が無 く両群間に 差 は認

め なか っ た が
，

A 群 で は 24 時間値 に 比 べ 上昇 し C 群

と の 間 に 差 を認 め た ． 7 2 時 間 で も A 群 は 116 3 ．7 士

25 4 ． 3 と 高 値 を 示 し た が
，

B 群，
C 群 は そ れ ぞ れ

925 ． 3 士30 5 ． 0
，
8 7 7 ． 2 士1 3 5 ． 6 と変化 は小 さ く

，
A 群と

B 群，
A 群 と C 群の 間に 有意の差 を認め た ．

31 a c yl c a r ni ti n e く図 7
， Cl

a c yl c a mi ti n e 濃度 は
，

B 群 で は 24 時 間が 823 ． 0 士

3 1 6 ． 4 n m oll g w t
，

4 8 時 間5 58 ， 0 士2 6 2 ． 1 ， 7 2 時 間

713 ． 3 土1 7 7 ． 4 ， C 群で は 24 時間 745 ． 1 士3 3 7 ．1
，
48 時間

868 ． 5 士3 9 1 ． 4
，
7 2 時間 768 ． 5 士3 4 0 ． 3 と

，
B 群の 48 時

間で
一

時的に 下が る もの の
，

両群間 に差 は認 めな か っ

た ．

一 方
，

A 群 で は 24 時 間 502 ．4 士2 1 5 ． 6
，
4 8 時 間

576 ． 5 士3 77 ． 5
，

7 2 時間496 ． 1 士2 7 2 ． 4 と脂質 を投与 し

た B 群，
C 群 に 比 べ 低値 を示 し

，
2 4 時間と 72 時間で B

群と の間 に 有意の 差を認め た ．

2 ． 骨格筋に お ける c a rn i ti n e

l l t o t al c a r ni ti n e く図8
，

aI

A 群 の t o t al c a r n iti n e 濃 度 は 24 時 間2 20 8 ． 5 士

6 7 8 ．2 n m oIJ g w t
，
4 8 時 間 18 8 1 ． 5 士6 5 8 ． 0

，
7 2 時 間

166 8 ． 6 士3 7 6 ． 2 と 徐々 に 低下 し た が
，

B 群 は 24 時 間

2 43 0 ， 8 士7 1 8 ． 1 ，
4 8 時 間 284 3 ． 3 士 3 4 1 ． 7

，
7 2 時 間

つ

き
や
ユ

O

u
u
－

－

望
む
一

望
O

S

コ

三

2 4

2 37 2 ． 2 士7 7 1 ． 8 で
，
4 8 時間 に お い て

一

時上 昇するが72

時間で は 24 時間値と 同水準に 戻 り， 低下 は し なか っ

た ． C 群 は 24 時 間 234 5 ，5 士9 55 ．6
，

4 8 時 間246 0 ．2 士

2 9 0 ． 7 ，
72 時間 231 0 ，1 士 43 3 ． 5 と ほ と ん ど 一 定の 値を

維持 した
． 同時期 に お け る群間の 差 を検討す ると， 24

時間で は 3 群 ほ ぼ同 じ値 で差 は無か っ たが
，
48 時間に

な る と A 群 の t o t a l c a r n iti n e 濃度 が低下 した ため A

群 と B 群，
A 群 と C 群の 問に 有意の 差を認 めた ． ま た

B 群 の 48 時間値が
一

時 的に 上 昇す る た め
，

B 群とC

群の 間に も差 を認め たが ，7 2 時間で は B 群 の 値が元の

水準に 戻 っ た た め C 群 と の 間に 差 を認 め な くな っ た
．

一

方 A 群 は
，

7 2 時 間 に お い て48 時 間 よ り も 更に

t o t a l c a r n iti n e 濃度 が減少す るた めに
，

B 群， C 群と

の 間 に 有意の差 を認め た ．

2 1 f r e e c a r ni ti n e く図8
，
b l

骨格筋の f r e e c a r ni ti n e 濃度の 推移を 見ると， A 群

は 2 4 時 間 1 4 3 1 ． 6 士2 9 5 ． 2 n m o l l g w t
，

4 8 時 間

147 3 ． 8 士2 9 7 ． 0
，

B 群 は 24 時間 142 7 ．8 士3 8 6 ．0
，
4 8 時

間134 9 ． 2 士2 7 4 ふ C 群 は 24 時間 1512 ．0 士4 35 ．1 ， 48

時間 13 2 2 ． 8 士3 4 5 ． 0 で
，
4 8 時間ま で は 3 群 の 間に差は

認 め な か っ た
．

し か し 72 時 間 に な る と A 群 の f r e e

c a r n i ti n e 濃度 が 114 3 ．5 士1 9 0 ． 0 と有意 に 低下 し， C 群

の 14 9 0 ．2 士3 5 7 ． 8 と の間 に 有意の差 を認め た
．

B 群の

72 時間値 は 1377 ． 4 士3 4 3 ． 5 で A 群 と も C 群 とも有意

の差 を認め な か っ た ．

3 l a c yl c a r ni ti n e く図8 ， Cl

a c yl c a r n i ti n e は A 群 が 2 4 時 間 963 ． 0 士5 7 8 ， 6

n m olノg w t
，
4 8 時 間 828 ．9 士39 9 ． 6 ， 7 2 時 間605 ．2 士

4 8 7 2 2 4

T i m e a f t e r

4 8 7 2 2 4 4 8 7 2

0 P e r a t i o n くh り

Fi g ． 8 ． M u s cl e c a r ni ti n e l e v el s a ft e r o p e r a ti o n ．

a
，

m u S Cl e t o t al c a rn iti n e l e v el s こ b
，

m u S Cl e f r e e c a r niti n e l e v el s ニ C
，

m u S Cl e a c yl c a r ni ti n e

l e v el s ．

ロ
， g r O u p A く24 h r n ニ 1 5

，
4 8 h r n ニ 1 2

，
7 2 h r n E l 町堰切 ， g r O u p B く24 h r n

こ 1 5
，
4 8 h r n

ニ

9
，
7 2 h r n ニ 1 01 ニ 迅 ， g r O u p C く24 h r n ニ 1 5

，
4 8 h r n

ニ 9 7 2 h r n
ニ 1 21 ．

E a ch v al u e r e p r e s e n ts m e a n 士S D ． 春
， p く0 ．0 5 i 春 ホ

， p く0 ，01



脂肪 利用 に 対 す る C a r niti n e 投与の 効果

246 ． 4 ，
B 群 が 2 4 時 間 1 4 6 9 ． 5 士5 4 9 ． 6

，
4 8 時 間

1494 ． 2 士2 6 9 ．7
，
7 2 時間 1 15 8 ．7 士3 78 ．4

，
C 群が 24 時間

129 7 ． 4 士 4 0 3 ． 3
，

4 8 時 間1 2 2 9 ．4 士 16 1 ． 8
， 7 2 時 間

10 99 ．8 士3 41 ．3 で ， A 群 が B 群，
C 群 に 比 べ て 24 時間

よ り低値 を示 し
， 時間経過と とも に 更 に 低下 す る ため ，

48 時F乱 72 時間で は B 群 C 群との 間に 有意の 差 を認

めた
．
B 群， C 群は同様な推移 をた どり， 両群間に は 差

を認めなか っ た
．

用 ． 窒素出納 く図 9 う

累積窒素出納 は 24 時 間 で は 3 群 間 に 差 を 認 め な

か っ たが
，

4 8 時 間で は A 群T 20 ． 6 士8 7 ． 8 m g n it r o
－

g 凱 B 群 ＋53 ． 2 士7 1 ． 0
，

C 群 －

1 4 ． 0 士 6 8 ．4 と B 群の

み正の バ ラ ン ス を保ち
，

A 群，
C 群 は負 に 転 じてお り

A 群と B 群
，
B 群 と C 群の 間に 差を認 め た

．
72 時間値

は A 群－8 1 ． 3 士1 4 2 ． 9
，

B 群 十55 ． 4 士8 0 ． 8 ， C 群 －

28 ．7 士9 7 ．8 とな り
，
A 群 は大き く負 に傾 き正 の バ ラ ン

スを維持す る B 群 との 間に 有意の 差 を認め た ． C 群も

A 群程 で は無 い が 負の 出納 と な り B 群 と の間 に 有 意

の 差を認め たが
，

A 群 と の 間に は差は無 か っ た ．

WH ． 尿中3ぺM e H i s 累積排泄量 く固 10う

24 時間の 尿中3 － M e H i s 累積排泄量は
，

A 群 0 ． 2 1 士

2 4 4 8 7 2

T i m e a ft e r o p e r a ti o n くh rI

Fig ． 9 ． C u m m u l a ti v e n it r o g e n b al a n c e af t e r o p e r a
－

ti o n ．

N it r o g e n b al a n c e w a s d e fi n e d a s 三くa d m i n i s t e r e d
n itr o g e n q u a n tit y i n fl ui 朴くe x c r e t e d ni t r o g e n

q u a n tit y i n u ri n el ．

諒，芸謁茎監認
W ， g r O u p B くn

ニ 1 0，ニ

E a c h v a l u e r e p r e s e n t s m e a n 士 S D ． 串
， p く0

．0 5 ニ
春 串

， p く0 ．0 1 ．

6 2 7

0 ■7 0 m g ， B 群0 ． 18 士0 ． 14
，

C 群0 ． 19 士0 ． 2 0 と 3 群間

に は ばと ん ど差 を認めな か っ た ．
4 8 時間まで の 排泄量

は A 群 0 ， 4 2 士0 ． 1 9
，
B 群 0 ． 34 士0 ． 15

，
C 群 0 ．3 5 士0 ． 2 7

と A 群が B 群， C 群 に 比 べ 高 い値 を示 し たが有意差は

無か っ た ． し か し72 時 間 ま で の 累積 排泄量 は A 群

0 ■ 6 5 士0 ．2 5 ， B 群 0 ． 4 5 士0 ． 1 3
，
C 群 0 ．4 7 士0 ．3 1

，
A 群

は B 群，
C 群 に 比 べ て尿 へ の 3 － M e H i s の排泄量が 増

大して お り
，

B 群 との 間に 有意差 を認めた
．

考 察

敗血症 は血 液中ない し組織液中に病原細菌ある い は

その 毒素が 存在す る病態で
， 全身の諸臓器に 重篤な障

害をも た ら し ， 代謝 一 栄養面 に お い て は エ ネ ル ギ ー 需

要の 昂進 をま ね き ， 末梢組織 に お ける糖消費量の 増大，

肝臓 で の 糖新 生 の 増加 を 来 た す こ と が 知 ら れ て い

る
2 引 抑

． 従 っ てそ の治療 に際 し ては， 十分な エ ネ ル ギ ー

基質を投与す る こ とが 必要で あ るが
， 敗血 症で は ほ と

ん どの 症例で 耐糖能が低下 して お り
，
大量の グル コ ー

ス を投与 した 場合 に は
， イ ン ス リ ン投与 に よ っ て も血

糖 コ ン トロ
ー ル に難渋す る こ と は臨床上 しば しば経験

する と こ ろで ある ． また敗血症 患者 へ の 糖過剰投与 は
，

C O 2 産生 を増加 せ しめ 呼吸機 能の 面 で 大変不利 で あ

る こ と が
，

K i n n e y グ ル ー プ の研究 に よ り明ら か に さ

芯
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れ て い る
弟

． そ こ で エ ネ ル ギ
ー 基質と し て優れ

， 耐糖能

障害 の ある 患者の 血 糖 コ ン ト ロ ー ル に も 効果の あ る脂

肪乳剤の 投与が
，

注目さ れ る よ う に な っ て き た ． 脂質

代謝 に つ い て は， 小児外科領域2 6ト 抑
， お よ び術後状態

に お い て はよ く研究 され その 有用性 も証明さ れ て い る

が
，
重症 感染症時の脂質代謝お よ び脂質投与の 有用 性

に つ い ての研究 は未だ不十分で あ る
31 ト 叫

と こ ろで 脂質代謝に お い て
，

C a r n iti n e く3 － h y d r o x y
－

4 － N －t ri m e th yl a mi n o b u ty r a t el は不 可 欠の 物 質 で あ

る
3 5 卜 3 71

． c a m iti n e の生化学的役割 は ミ ト コ ン ド リ ア

に お け る脂肪酸酸化 へ の関与で あ り，
ミ ク ロ ソ ー ム ま

た は ミ ト コ ン ド リ ア で 生 じた a c yl
－ C o A は c a r n iti n e

と結合し， a C yl c a r n iti n e とな っ て は じめ て ミ ト コ ン ド

リア 内膜 を透過 し
， そ こで 再び a c yl

－ C o A と な り P 酸

化の 場で あ る マ トリ ッ ク ス に 輸送さ れ る
．

そ こ で 著者

は
，

敗血症 に お け る外因性脂質 の利用 と 生体 内 c a r ni －

ti n e の 動態，
お よ び c a rn iti n e 投与 に よ る エ ネ ル ギ ー

代謝 へ の影響 に つ い て実験 的研究 を行い
， 考察 を加 え

た ．

実験モ デルとしては W it c h e r m a n の 方法 に 準 じ て 盲

腸結 染 ． 穿 刺 に よ る
， 敗 血 症 モ デ ル を 作 製 し た

．

W it c h e r m a n や平常 明 こよ る と
， 盲腸結染． 穿刺 に よ る

腹膜炎作製後 6
■ －

8 時間で血液 の 細菌培養が陽性 とな

り， 時間経過 とと も に汎発性腹膜炎 へ と移行 し
， 放置

す る と ほ ぼ 全 例 が 48 時 間 以 内 に 死 亡 す る
．

ま た

Ch e n
引
の 報 告で は 平均生 存 時 間 は 33 ． 1 士4 ． 0 時 間で

あ っ た
．

こ れ に 対 し 著 者 の 実 験 に お い て は A 群

50 ．0 ％，B 群 20 ．0 ％． C 群 45 ． 2 ％の 72 時間生存率が 得

られ た ．
こ れ は輸液をせ ず放 置 した腹膜炎ラ ッ トで は

食事摂取が 出来 ず，
エ ネ ル ギ ー 不足 が全身状態を更 に

悪 化させ るの に 対 し
， 敗血 症発症早期よ り中心静脈栄

養 を施行 した ラ ッ トで は
，

エ ネ ル ギ ー 倶給 に よ り諸臓

器 の機能， 循環動態， 免疫機能 に 対 し好影響 をも た ら

し
瑚

， 感染症の 重篤化 を阻止 し高い 生存 率が得 ら れ た

も の と考 え られ た ． しか し脂質 を投与 した B 群 は脂質

非投与の A 群 に 比 べ る と生存率 が低 く， 脂質投与が何

ら か の 悪影 響 を与 え てい る も の と推測 さ れ た
． 高橋

ら
221 は肝障害児 へ の月旨肪投与 に よ る研究で ， 肝障 害時

に は肝臓 で の c a rn i ti n e 合 成障 害 の た め に c a r n iti n e

欠乏 を招 き， 脂質処理能が 低下す る た め外因性 脂質投

与 に よ っ て血中の 中性脂肪
，

遊離脂肪酸 の 上 昇 を来た

し，
か えっ て 悪影 響 を及 ぼ す と 述 べ て い る ． ま た

H a m a w y
401 は感 染症 時 の 脂 質 投与 に お い て

，
l o n g －

C h ai n t ri gl y c e ri d e e m ul si o n くイ ン トラ リ ビ ッ ドl は

m e d i u m － Ch a i n tri gl y c e rid e e m ul si o n に 比 べ 肝で の 網

内系機能 の低下 を
，

ま た F r a s e r
4 1
りまイ ン トラ リ ビ ッ ド

投与 に よ る m o n o c y t e f u n cti o n の 低下 を指摘 し て い

る ． 今 回の 実験 に お け る血 清 G O T
－

G P T の 変化， 血

清ア ル ブ ミ ン の 低下 か ら も分か る よう に
， 敗血症時に

は肝障害 が合併 して お り
，

脂質処理 能の 低下 ， 脂質代

謝の障 害が網内系機能 の 低下と絡 んで ， B 群 の 生存率

を低 下 さ せ て い る も の と 考 え ら れ た
．

こ れ に 対し

C a mi ti n e と脂 質 を併 用 して 投与 し た C 群 で は
， B 群

に 比 べ て 生存率が有 意に 改善 され
，

B 群の 生存率の 低

下 に は c a r n iti n e 欠乏 に よ る脂質代謝 の 障害が 大きく

関与 して い る事 が示 唆さ れ た
．

次 に T G ． F F A の 動 き を見 る と
，

脂 質非投与の A

群
，

C a r niti n e 併 用の C 群 で は ， ほと ん ど
一 定の 値を椎

持 した の に 対 し，
C a r ni ti n e を併用 しな い で脂質を投与

した B 群 で は
，

モ デ ル 作製後 72 時間 に お い て T G ．

F F A の 両者と も上 昇 した ． 最近 C h e n
Sl
も ， 敗血症時に

外因性腺質 を投与す る と
，
T G と F F A が 上 昇す る事を

報告 して お り， 著者の 実験結果と
一 致 して い た

．
これ

は
， 敗血症時 に は投与 した脂質が 十分 に 利用さ れず

，

血 中 に 蓄積 さ れ てく る こ と を示 唆 して い る ． しか しな

が ら c a r niti n e を併用 した C 群 で は
， 脂質 を投与して

も T G も F F A も上 昇 して お らず
，

C a r n iti n e を併用す

れ ば敗血 症 時に も外因性脂質 が十分に 利用 さ れる もの

と考 え られ た
．

血 祭f r e e c a r n iti n e 濃度 に つ い て 検討 し て み た．

f r e e c a rn i ti n e 濃度 で は 72 時間目 に B 群が A 群，C 群

よ り も有意 に 低下 して お り，
こ の 時期は B 群の T G ．

F F A の上 昇時期 と
d 致 してお り， 血祭 f r e e c a r niti n e

濃度の低下が T G
．

F F A の増加を もた ら したも の と推

測さ れ た ．

一

方血 祭 t o t a l c a rn i ti n e 濃度は
，
B 群が72

時間日に 他 の 2 群よ り も高値 を示 し，f r e e c a r niti n e 濃

度 と は 適 の 関 係 を 示 し た ． す な わ ち B 群 で は

a c yl c a mi ti n e が増 加 し た た め に
，

全体 と し て t o t al

c a rn iti n e 濃 度 も 上 昇 し た こ と が 分 か っ た ．
こ れ ら

c a rn iti n e 濃度の 推移 と T G ，
F F A の 変動 か ら 考える

と
，
B 群で は 48 時間 まで は外国性脂質もう まく利用さ

れ
，

T G
，
F F A の 上 昇も なく ， ま た血 中の c a r n iti n e 濃

度も 他の 2 群と 変わ りな い が，
4 8 時間 を過ぎて か らは

外因性の C a rn iti n e の 供給が な い う え に
， 肝障害によ

る c a r n iti n e の 合成 障害， 脂質投与に よ る c a r n iti n e の

消費， C a r ni ti n e の 尿 中 へ の 排泄等が 重 な り
，

血中の

f r e e c a r n iti n e の 枯渇を招き
， 外因性脂質の 利用低下，

血 中の T G
，

F F A の 上 昇 を来 た し た も の と推測さ れ

た ． それ に 比 べ C 群 で は
， 血 祭f r e e c a mi ti n e 溝鼠

t o t al c a r ni ti n e 濃度 は ほ ぼ
一 定の 値 を維 持し，

T G ，

F F A の上 昇も な い こ とか ら ，
し c a r n iti n e lO O m glk g1

2 4 h r の 投与 で
， 血 中の f r e e c a r n iti n e の 枯渇が抑制さ

れ
， 脂質代謝 は 円滑 に営 まれ てい る も の と考え られた．

A 群 に お い て は T G ， F F A
， 血祭 t o t a l c a r n iti n e

，
f r e e
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c a r niti n e 濃度は
一 定で あ るが

，
C 群の よ う に 外因性脂

質の投与はな く
，

エ ネ ル ギー源と して の 脂質 は内因性

の もの に限ら れ るが ， 敗血 症 時に お ける 内因性脂肪の

利用 は 著 し く 低 下 し て し ユ る こ と が 報 告 さ れ て い

る
4214 3 l

．
従 っ て A 群で は脂質代謝の 低下 に よ っ て T G

，

F F A が
一 定に 保た れ て い る ため ， C a r ni ti n e の 減少も

無い もの と推測され た ．

組織の C a r ni ti n e に つ い て検討 して み る と
，

A 群で

は肝臓の f r e e c a m i ti n e 濃度 は上 昇し て い る が
，

t O t a l

c a mi ti n e 濃凰 a c yl c a mi ti n e 濃度 に は 変化が 無い こ

とか ら， 肝臓で の 脂質代謝は昂進し てお ら ず ， む しろ

a c yl c a rn it in e 濃度が
，
B 群，

C 群よ り低い こ と か ら
，

脂質代謝は抑制され と い る と考 えられ た
．

一 方
，

B 群

およ び C 群の t o t al c a r n iti n e 濃度，
f r e e c a r ni ti n e 濃

度，
a C yl c a r n iti n e 濃度 は ばぽ

一 定で ， A 群と の比較か

らみて脂質代謝は盛 ん で
，

こ れ は外因性脂質投与の 影

響によ るも の と考 えられ た
．

骨格筋では
，
A 群の t o t a l c a r niti n e 濃度 は時間経過

とともに低下し， a C yl c a r n iti n e 濃度 も t o t al c a mi ti n e

と同隠 時間の経過 と とも に 減少 して い た
．

また f r e e

c a r niti n e 濃度は
，
7 2 時間 で 24 時間値， 4 8 時間備 に 比

べ て有意に 減少し てお り ， A 群に お い て は骨格筋 での

脂質代謝が抑制され て い る もの と考 えら れ た
．

と こ ろ

が B 粗 C 群 で は c a rn i ti n e 濃度の経時 的な変動 は小

さく
，
48 時間以降の t o t al c a r n iti n e 濃度， a C yl c a mi －

ti n e 漉度 は A 群よ り も明 ら か に 高 い 値 を維持 し て い

た
．

また A 群で は fr e e c a r ni ti n e 濃度が モ デ ル 作製後

72 時間で低下 す る の に 対 し， 脂質を投与 した B 群， C

群で はf r e e c a r n iti n e 濃度も維持され て お り， 脂質投

与群で は脂質非投与の A 群 に比 べ て
， 骨格筋で の 脂質

代謝が盛ん に 行わ れ て い る も の と 考え られ た ．

A 群 に お い て は
， 骨格筋の f r e e c a r n iti n e 濃度が 低

下する
一 方で

，
肝臓 で の f r e e c a r n iti n e 濃度が上 昇 し

てい た ． C e d e r bl a d
叫

が 多臓器障害患者に I V H を行 っ

た際
， 筋組織と 尿中の c a r niti n e 量 の 減少 を認め た こ

とから ， 骨格筋 c a r ni ti n e の 他臓器 へ の 動員 を推測 し

てい るが
，

この 報告か ら考 え る と A 群 で み ら れ た肝

fr e e c a r niti n e の 増加 は骨格 筋か ら の f r e e c a rn i ti n e

の 動員に よる もの で
，
そ の 結果骨格筋の f r e e c a rn iti n e

濃度が 低 下 し た も の と 考 え ら れ た
451

． 骨 格 筋 か ら

C a mi ti n e が放出され る 際に は
， 骨格筋の 崩壊 を伴 う こ

とが報告され て い る が
4 6I

， 著者の 実験で も筋 タ ン パ ク

崩壊の 指標と な る尿 中3 － M e H i s の 累積 排泄量の 測定

か ら
，骨格筋の c a r n iti n e 減少を認め た A 群 で は

，
尿 中

の 3－M e H i s 排泄量 が B 群や C 群 よ り増加 して お り ，

骨格筋崩壊 が盛ん で ある こ とが 示唆さ れ た
．

こ れ ら の

ことよ り， 脂質非投与の A 群 で は
，
本来脂質代謝の 主
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た る場所で あ る骨 格筋で は
，

タ ン パ ク 崩壊の 昂進と代

謝の 抑制 が起 こ り ， 脂質代謝の 場が 肝臓 へ と移動 した

こ とが 示唆 され た
．

B 群で は組織fr e e c a r n iti n e 濃度が 維持さ れ
，

血祭

f r e e c a r n iti n e 濃度 が低下し て い る が
，
これ は外因性脂

質に よ っ て肝 ． 骨格筋で の 脂質代謝 は維持さ れ るも の

の
，
C 群の よう に C a r n iti n e の 補充投与が 無い た め

，
組

織中の f r e e c a r n iti n e が 欠乏し
，

これ を抑 える た め に

血 中か ら組織 へ とf r e e c a r n iti n e が移動し た結果， 血

祭fr e e c a rn i ti n e 濃度 が低下 して組織fr e e c a rn i ti n e

が 維持さ れ た もの と推測さ れ た ．

累積 窒素出納 は B 群 の み が 正 の バ ラ ン ス を保 っ て

お り，
4 8 時間目よ り A 群 と の 間 に有意の 差 を認 め た

こ と か ら
， 敗血 症時に は脂質投与に よ っ て窒素バ ラ ン

ス の 改善が 得られ る も の と考え られ た ． しか し C 群 で

は負の 出納が 小さ い も の の A 群 と の 間に 羞 は な く，

c a r ni ti n e は窒素出納の 改善 に は無効 であ ると 考 え ら

れ た
．

尿中3 － M e H i s 排泄量は 筋タ ン パ ク崩壊 の 指標 と な

る こ と が よ く 知 られ て い る
招 叫 鋸

． 脂質を 投与 した B

群， C 群 の 尿中3 ， M e H i s 累積排泄量 は， 脂質非投与の

A 群 に 比 べ 低値 を示 し，
7 2 時間 で は A 群 と B 群 の 間

に 有意の差 を認め てお り
， 敗血症時に お ける外因性月旨

質の 投与が ， 筋タ ン パ ク崩壊を抑制 したも の と考え ら

れた ．

結 論

敗血 症ラ ッ トに 対 し
，

ブ ド ウ糖， アミ ノ 酸 くA 群う，

ブ ドウ 糖， ア ミ ノ 酸， 脂肪くB 群う，
ブ ドウ糖，

アミ ノ

酸， 脂肪，
L ．

c a r n iti n e くC 群l の 3 種類の 輸液を行い
，

敗血症時 に お け る外因性脂質の 利用 とそ の効果， 生体

内 c a r n iti n e の 動態， C a r n iti n e 投与 に よ る エ ネ ル ギ ー

代謝 へ の 影響に つ い て 検討 した ．

1 ． 生存率で は ， 脂質非投与の A 群に 比べ て脂質投

与の B 群が 低値 を示 したが ， C a r n iti n e と 脂質 を併 用

投与し た C 群で は 生存率の 改善 が見られ た
．

2 ． 尿量． 水分出納， 体重変化率は 3 群間 に 差が な

か っ た ．

3 ． T P
，
A lb ，

G O T
，
G P T

，
B U N 債 は 3 群間に 差を

認めな か っ た
．

4 ， T G
，
F F A は脂質投与の B 群で 徐々 に 増加 し蓄

積す る傾 向 に あ っ た が
，

C 群 で は こ れ ら の 増加 は な

か っ た
．

5 ． B 群で は脂質投与に より f r e e c a r niti n e が 消費

さ れ ， 血 梁f r e e c a r niti n e 濃度の 低下を来た した が
，

しc a r ni ti n e を併用 した C 群 で は， 血襲f r e e c a m iti n e

濃度 は
一 定に 保た れ た ．
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6 ． 肝臓 で は
， A 群 でf r e e c a r n iti n e 濃度の 上昇 を

認 め た が
，

t O t al c a rn i ti n e 濃 度 は 変 化 が な く ，

a c yl c a r niti n e 濃度 は B 群， C 群よ り む し ろ低 い こ と

か ら
，

A 群の 肝臓で の 脂質代謝 は低下 し てい る と考 え

られ た
．

B 群，
C 群 で はt o t a l

，
f r e e

，
a C yl c a r n iti n e 濃

度は ほぼ
一 定の 値 を維持 して お り

，
脂質代謝は盛 ん に

行われ て い る と考えら れ た
．

7 ． 骨格筋 に お ける A 群の t o t al
，
f r e e

，
a C yl c a r n i －

ti n e 濃度は全 て時間とと も に 低下 して お り， 脂 質代謝

は抑制され て い る と考 えられ た
．

しか し
， 脂質を投与

し た B 群， C 群 で は t o t al
，

f r e e c a r n i ti n e 及 び

a c yl c a r ni t in e 濃度 は全て ほ ぼ
一 定値 を示 し， 脂質投与

群の骨格筋 に おけ る脂質代謝 は盛ん で あ る と考 えられ

た ．

8 ． 累積窒素出納 は， 脂質投与 を した B 群が 脂質非

投与の A 群 に 比 べ て 良好 で
， 敗血症時に は脂質投与に

よ っ て窒素出納の改善が 得ら れ る もの と考 え られ た ．

9 ． 尿中 3 － M e壬Ii s 累積排泄量 か ら み た 筋 タ ン パ ク

崩壊で は
， 脂質投与の B 群，

C 群が脂質非投与の A 群

に 比 べ て， 筋タ ン パ ク崩壊 は抑制 さ れて い た ．

こ れ らの 結果か ら
， 敗血症時の外 因性脂質投与 は極

めて重要で あるが
，
L －

C a r n iti n e を併用 しな い で脂質を

投与 し続 ける と，
f r e e c a r n iti n e の 欠乏 を来た し脂質代

謝障害 を招く こ と が 示 唆 さ れ た
．

し か し L － C a r n iti n e

の併用 に よ り ， f r e e c a r n i ti n e の 欠乏 は抑制 さ れ ， 脂質

代謝は 円滑 に 営まれ た ． 以上 よ り ， 敗血症時の L － C a r ni －

ti n e を併用 した外因性脂質の 投与は
，
有用 で ある と考

え られ た ．
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