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Ⅰ．緒言

　トリグリセライド（Triglyceride, TG）の測定
は脂質異常症、メタボリックシンドロームの診
断基準に用いられ臨床評価には必須の項目であ
り、血液透析患者では心血管疾患の発生頻度が

高いことから、透析前（随時採血）のルーチン
評価に用いられている1, 2)。
　TG測定法には内因性の遊離グリセロール
（free glycerol, FG）消去法とFG非消去法（以下、
消去法、非消去法とする）があるが、我が国で
は日本臨床化学会勧告法による消去法が採用さ
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れている3)。しかし血液透析患者では透析中に
使用されるヘパリンの刺激により血管内皮から
リポタンパクリパーゼ（lipoprotein lipase, LPL）
が遊離して血中TGを水解し、FG生成が促進さ
れる。そのため消去法では血液透析患者のTG濃
度を正確に評価することは難しいと考えられて
いる4-7)。今回我々は透析患者の非空腹時採血検
体を用いて、消去法・非消去法によるTG測定値
の比較および透析前・後の変動について検討し
た。さらに検体保存温度によるTG値およびリポ
タンパク電気泳動像の変化について検討したの
で報告する。

Ⅱ．方法と材料

1．対象
　本研究は北陸大学および医療法人社団瑞穂会
みずほ病院の臨床研究倫理審査会の承認、およ
び被験者のインフォームドコンセントを得て実
施した。健常対照者30名（20～ 70歳代）、血液
透析患者61名（30～ 80歳代）の透析前・後の血
清を用いて非空腹時（随時）TGを測定した。検
体は採血後2時間以内に血清分離し、－80℃に
保存した。透析患者の血液は、透析前は透析回
路接続前の透析用穿刺針より、透析直後は透析
回路より採取した。透析治療時に投与されたヘ
パリン製剤は未分画ヘパリン22例、低分子ヘパ
リン39例、総投与量は1,250～ 8,000 Uであった。
また使用された透析膜はポリスルホン膜50例、
ポリメチルメタクリレート膜8例、セルロース
アセテート膜3例、治療方法は血液透析48例、オ
ンライン血液透析濾過7例、間歇補充型血液透
析濾過6例であった。
　検体保存温度による経時的な変動には、健常
対照者3検体および血液透析患者透析前・後の
血清から任意の3例の検体（未分画ヘパリン1例、
低分子ヘパリン2例）を用い、－80℃に保存し
た血清を解凍した時点を0時間とし、室温と4℃
でそれぞれ24時間と48時間静置した後、消去法
および非消去法によるTG測定とリポタンパク泳
動を行った。

2．方法
　標準液はトリオレインを秤量し界面活性剤
TritonX-100に溶解させた後、水で185 mg/dLとな

るように調整して、消去法・非消去法に共通の
標準液として用いた。
　消去法ではLタイプワコー TG・M（富士フィ
ルム和光純薬株式会社）を使用し、第一試薬に
よりFGを消去した後、第二試薬の添加でTG測
定を行った。
　測定原理をFig. 1に示す。
　非消去法では第一試薬による反応の最終段階
で生じたH₂O₂を消化するためのカタラーゼの作
用を阻害するために0.1 %アジ化ナトリウムを添
加し、第一反応と第二反応により生成したH₂O₂
をともに測り込むことで内因性FGおよびTGから
生成されたFGを合わせた測定値として求めた4)。
　測定には自動分析装置（BM6010、日本電子）
を用いた。反応条件は消去法・非消去法ともに、
37 ℃において検体3 μLと第一試薬270 μLを5分
間反応させ、その後第二試薬90 μLを添加して5

分間反応させた後、主波長600 nm、副波長700 

nmにより吸光度を測定した。検体保存温度の検
討では、0時間のTG値を100 ％として経時的な
変化を相対的に評価した。
　リポタンパク電気泳動は、アガロースゲル（ク
イックジェルLIPO、ヘレナ研究所）を用いて
130 V、30分泳動し、ゲルを乾燥した後にFat Red 

7B（Sigma）により染色した。

Ⅲ．結果

1． 健常者と血液透析患者透析前後の消去法・
非消去法による測定結果

1）消去法・非消去法によるTG値の比較
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Fig. 1

Fig. 1 Measurement principle of triglyceride

  GK：グリセロールキナーゼ、GPO：グリセロ
ール-3-リン酸オキシダーゼ、

 LPL：リポプロテインリパーゼ、POD：ペルオ
キシダーゼ
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　健常者のTGは消去法35.9～ 235.4 （平均値 ± 標
準偏差：112.3 ± 99.1）mg/dL、非消去法36.3～
233.1（111.8 ± 97.8）mg/dL（n=30、 r=1.00）となり、
二法による有意差は認めなかった（Fig. 2）。
　透析患者の透析前では消去法29.1～ 572.0

（109.4 ± 119.1）mg/dL、非消去法28.9～ 637.3

（114.7 ± 215.1）mg/dL（n=61、r=0.99）となり、
二法の差の平均値5.4 mg/dLをFG値に換算すると
0.6 mg/dLとなり最大値は9.7 mg/dLであった。透
析後では消去法36.77～ 546.6（106.3 ± 204.0）
mg/dL、非消去法36.9～ 620.3（113.9 ± 233.8）
mg/dL（n=61、r=0.98）となり、二法の差の平均
値 7.6 mg/dLはFG値で0.8（最大値19.5）mg/dLで
あった（Fig. 3）。
2）患者の透析前・後のTG値の変化
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Fig. 3 Comparison of TG levels when measured by free glycerol-elimination and non-elimination 

methods pre- (A) and post- (B) dialysis in hemodialysis patients (n=61) 

Fig. 4 Pre- and post-dialysis changes in TG levels when measured by free glycerol-elimination (A) and 

non-elimination (B) methods in hemodialysis patients (n=61) 

Fig. 2 Comparison of TG levels when measured by free 

glycerol-elimination and non-elimination 

methods in normal subjects (n=30)
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　透析前に比べ透析後にTG値が15％（TG測定
における許容誤差限界）以上変化した例数をみ
ると、低下したのは消去法23例（最大低下率
69%）、非消去法21例（最大低下率69%）、増加
したのは消去法19例（最大増加率218%）、非消
去法20例（最大増加率262%）であり、ほとんど
変化しなかったのは消去法19例、非消去法20例
であった（Fig. 4）。透析前・後の変動と用いた
ヘパリン製剤の種類と投与量、透析膜の種類、
および治療方法の違いに関連は認められなかっ
た。また個々の患者では透析前・後のTG減少ま

たは増加の傾向に二法による差はなかった。

2．TG 測定値に及ぼす検体保存温度の影響
　室温と4℃で保存した血清について、消去法、
非消去法で測定を行ったところ、健常者検体で
は4℃保存ではほぼ変化がなく、室温保存でも
大きな低下は見られなかった（Fig. 5）。
　一方、消去法では透析前検体の4℃保存では
24時間では変化がなかったが、48時間で10 %

低下し、室温保存では24、48時間とも10 %低
下した。透析後検体では室温保存により24時間
で15 %、48時間で20 %以上と大きく低下した。
非消去法では透析前検体の4℃保存で48時間で
10 %、室温保存で24時間後に10 %の低下がみ
られたが、透析後検体では大きな変化はみられ
なかった（Fig. 6）。
　リポタンパク電気泳動像では、健常者の経時
的変化は観察されなかったが、患者では透析前・
後ともに室温放置24時間でα、pre-β、βリポタ
ンパクの陽極側への移動がみられ、48時間では
さらに移動度が高くなることを確認した（Fig. 

7）。

Ⅳ．考察

　我が国の日常検査ではTG測定法として日本臨
床化学会勧告法3)である消去法を用いていること
から、我々は血液透析患者では透析治療中に投
与されるヘパリンの影響によりTGが実際より低
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Fig. 5 Stability for triglyceride measurement in serum 
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Fig. 6 Stability for triglyceride measurement in serum of hemodialysis patients 
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値を示すものと推測し、患者の透析前・後の血
清を用いて、消去法・非消去法の二法による測
定値の比較および透析前・後のTG値の変化につ
いて検討した。
　まず健常対照者では、今回の我々の結果では
二法によるTG値に有意差は認められなかった
が、一方ではTG値4.6 mg/dL（FG値として0.48 

mg/dL）程度の差があるとの報告3)がある。
　次に透析患者では透析前・後ともに消去法の
ほうが低値を示す傾向があり、特にTGが300 

mg/dLを超えるとより大きく影響を受けること
が認められた。消去法ではグリセロール製剤投
与によるTG測定値への影響は回避できるもの
の、ヘパリン投与による影響は回避できないと
の報告6, 7)もあり、我々の結果からも継続的にヘ
パリン治療を受ける透析患者でTG高値の場合
は、より正確なTG評価のためには非消去法のほ
うが適当であることが示唆された。しかし一方
では、非消去法は血中FGが増加している場合に
はTGを過大評価してしまう可能性も残されてい
る8, 9)。
　患者の透析前・後のTG値の変化をみると、透
析前に対して後のTG値が増加した例、低下した
例、変化なし、が二法ともほぼ同数ずつとなり

一定の傾向は認められなかった。なかには透析
後に50 %以上の低下率を示したもの6例、2倍以
上に大きく上昇したもの2例が認められ、これ
は二法ともほぼ同じ傾向であった。透析前・後
でのTG値の増減の原因としては透析治療の除水
による濃縮、透析膜へのリポタンパクの吸着、
ヘパリンの種類と投与量、あるいは治療中の食
物経口摂取などが考えられる。しかし今回の検
討結果からは透析前・後のTG増減に一定の傾向
はなく、透析膜の種類、ヘパリンの種類と投与
量にも関係はみられなかった。またすべての患
者が透析治療中の食物摂取はなかったことを確
認した。さらに糖尿病患者においてはTG値のば
らつきが大きいとされているが6)、糖尿病を有す
る患者22例においても透析前・後の変化に一定
の傾向は確認されなかった。以上のことから透
析前・後のTG変動について原因を明確にするこ
とはできなかった。この結果は現在までの先行
研究においても透析膜の種類と脂質プロフィー
ルとの関係は明らかにされておらず10, 11)、またヘ
パリンの種類と投与量とも明らかな関連がみら
れなかったとの報告12)と同様であった。
　次に血清中TGの経時的変化をみると、室温保
存血清がもっとも低下しており、今までの報告
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4,5,13,14)と一致していたが、顕著に減少したのは消
去法による透析後血清であった。細胞内で活性
化されたLPLは半減期約1時間とされている15)。
今回我々は患者血清中のLPL活性を測定するこ
とはできなかったが、ヘパリンの作用により血
管内皮より遊離され血中に放出されたLPLは少
なくとも48時間は活性が保たれていることを示
していると考えられた。室温保存によるTG値の
低下は非消去法では軽減されていることから、
消去法を用いる測定では採血後の速やかな測定
および検体の冷蔵保存が必須といえた。
　リポタンパク電気泳動像の経時的変化は、室
温放置により各分画中のTGの水解が進行するこ
とでリポタンパク粒子が徐々に変性してサイズ
が小さくなり、移動度が高くなるものと考えら
れた。

Ⅴ．結語

　健常者および血液透析患者の透析前・後の血
清を用いて、内因性FG消去法と非消去法による
TG測定値を比較した。健常者においては消去法、
非消去法の測定値に相違はなかったが、血液透
析患者では消去法のほうが非消去法より低値を
示した。血液透析患者においては治療に用いら
れるヘパリンの作用によるLPLの遊離とそのTG

水解作用の影響が認められることからTGの正確
な評価のためには非消去法が有用と思われた。
　TG測定に使用する検体は、採血後速やかに測
定することが望ましいが、保存する場合は4℃
以下とすることが重要である。
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