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Zusammens Fettemulsionen ftir die parenterale Ern~ihrung enthalten als 
Emulgatoren Phospholipide in unterschiedlicher Menge und Zusammensetzung,  
die auch yon der Leeithin-Cholesterin-Acyltransferase (LCAT) umgesetzt werden. 
Zwei in der parenteralen Ernfihrung gebrfiuchliehe Fet temulsionen mit unter- 
schiedlichen Emulgatoren (Intralipid 10 %| mit Eiphosphatid und Lipofundin S 
10%| mit Sojaphosphatid) wurden 6 gesunden, mfinnlichen Versuehspersonen 
infundiert und die Produkte der LCAT-Reaktion in der Serumlipoproteinfraktion 
der Dichte d > 1,063 erfaBt. 

Sowohl der Gehalt an Lecithin (16 %) als aueh der an Lysolecithin (30 %) steigt 
wfihrend 4 Stunden Infusion mit den beiden Fet temulsionen gleich an. Die Konzen- 
trationen yon Lecithin und Lysoleeithin liegen aber aueh nach den Infusionen im 
normalen Bereich. Der Anteil der Linolsfiure in den Cholesterinestern bleibt wfih- 
rend Infusion yon Sojaphosphatid konstant  und ffillt wfihrend Infusion yon Eiphos- 
phatid um 5 % ab. Die Ergebnisse deuten auf eine gleiche Aktivierung der LCAT 
beim Menschen dutch beide Emulsionen hin. 

Summary: Fat emulsions for parenteral nutri t ion contain phospholipids of diffe- 
rent quantity and quality. They are substrates of leeithin-cholesterol-acyltransfe- 
rase (LCAT). Two fat emulsions commonly used in parenteral nutri t ion with diffe- 
rent emulsifiers (Intralipid 10 %, emulsified with egg phospholipid, and Lipofundin 
S 10 %, emulsified with soya phospholipid) were infused into six healthy volun- 
teers. The products of the LCAT reaction were determined in serum lipoprotein 
fraction d >  1.063. Lecithin (16 %) as well as lysolecithin (30 %) increased by the 
same amount during a 4-h infusion of each tat emulsion. The concentrations of 
lecithin and lysoleeithin were still with in normal ranges after infusion. The percen- 
tage of linoleic acid in cholesterol esters in d > 1.063 fraction remained unchanged 
during infusion of soya phospholipids and decreased 5 % during infusion of egg 

AbkOrzui~gen: VLDL: Very low density lipoproteins 
LDL: Low density lipoproteins 
HDL: High density lipoproteins 
LCAT: Lecithin-cholesterin-acyl-transferase 
PL: Phospholipide 
TG: Triglyceride 
CE: Cholesterinester 
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phospholipids. The results indicate an equal LCAT activation by both fat emulsions 
in man. 

Schl~isseIw6rter: Fettemulsionen; Lecithin; L ysolecithin; Cholesterinesterfett- 
s~iuren 

Key words: fat emulsions; lecithin; ~solecithin; fatty acids of _cholesterol esters 

Einleitung 
Nach einer Fet tmahlzei t  oder  nach Infusion einer Fe t temuls ion  sind 

Chy lomikronen  bzw. kflnstliche Fettpartikel,  V L D L  und  H D L  s tarken 
Ver~nderungen ausgesetzt.  Mit Lipiden aus Chylomikronen  angereicher te  
HDL3 werden zu HDL2. Die Chylomikronen  werden dabei zu TG-~irmeren 
Remnants ,  die mit  Cholester inestern und  Apol ipoprote inen  aus den H D L  
angereichert ,  yon  der Leberzelle a u f g e n o m m e n  werden.  Infundier te ,  
kflnstliche Fettpart ikel  erfahren wahrscheinl ich  ~ihnliche Ver~inderungen, 
das Schicksal  der aus ihnen en ts tehenden  Remnan t s  ist aber  noch  nicht  
gekl~irt. 

Die aus HDL s t ammenden  CE sind P roduk te  der LCAT-Aktivit/~t. Das 
Enzym wird in der Leber  synthetis ier t  und  ist im Plasma an der Oberfl~i- 
che der HDL mit  dem Apol ipoprote in  A-I, dem St rukturpro te in  der HDL, 
als Cofaktor  aktiv. Es katalysiert  die Hydro lyse  yon  Phospha t idy lcho l in  
(Lecithin) und fibertr~igt eine Fetts~ure auf  freies Cholesterin. Das freie 
Cholesterin s t ammt  aus dem Oberfl~ichenbereich der diskoidalen HDL-  
Vorstufen.  Die E n d p r o d u k t e  der Enzym-Subs t ra t -Reakt ion  sind CE und  
Lysolecithin.  Dem LCAT-Enzym k o m m t  eine zentrale B e d e u t u n g  zu bei 
dem Transpor t  yon  Cholesterin aus der Per ipher ie  zur Leber,  bei der 
In te rkonvers ion  yon  HDL-Unte rg ruppen  sowie w~hrend des Abbaus  yon  
exogenem,  mit Chylomikronen  t ranspor t ier tem Fett. 

Bei Ff i t te rungsversuchen mit unges~tt igten und  ges~ittigten Leci th inen 
an Sch impansen  konnte  nach Gabe von unges/i t t igten Lec i th inen  ein 
deutl ich st~rkerer prozentualer  Anstieg von  Lysoleci thin  und  Cholesterin- 
estern als nach  Gabe yon  ges~ttigten Leci thinen ge funden  werden  (6). 
Dies gab uns AnlaB zur Un te r suchung  dieser Parameter  bei parenteraler  
Zufuhr  yon Fet temuls ionen mit unterschiedl ichen Leci th inen als Emulga-  
toren. W~ihrend der Infus ion einer Fet temuls ion  werden  neben  TG aus 
Soja61 auch Emulga tor -Phosphol ip ide  aus Ei oder Soja infundiert.  W~ih- 
rend die Elimination infundier ter  TG der von Chy lomikronen  aus dem 
Darm vergleichbar ist, bes tehen bei der Vers tof fwechslung der infundier-  
ten P L  noch offene Fragen. Unsere  Un te r suchung  sollte kl~ren, ob sich 
die Infus ion von unterschiedl ich zusamrnengesetz ten  Leci th inen in den 
gebr~uchl ichen Fet temuls ionen Lipofundin  S 10 %| und  Intralipid i0 %| 
auf  das Substrat  der LCAT (Lecithin) und  die daraus en t s tehenden  Pro- 
dukte  (Lysolecithin und  CE) in der H D L  unterschiedl ich auswirken.  

Methoden 
6 gesunden, normalgewichtigen m~nnlichen Versuchspersonen zwischen 24 und 

45 Jahren wurden 4 Stunden lang Intralipid 10 %| und auch Lipofundin S 10% | 
morgens nCtchtern in einer Dosis yon 0,15 g Fett/kg/KG/h intraven6s gegeben. 
Zwischen den beiden Infusionen lag mindestens eine Woche. Die Versuchsperso- 
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Abb. 1. Anderung der eholinhaltigen Phospholipide, Lecithin und Lysolecithin in (%) 
w~hrend 4stttndiger Infusion yon Lipofundin S 10 %| oder Intralipid 10 %| (n = 6). 

nen waren ~iber das Experiment informiert und hatten ihr Einverst~ndnis gegehen. 
In Serumproben vor, nach 2 und 4 Stunden (am Ende der Infusion) wurden die 
Lipoproteir~e VLDL und LDL in der praparativen Ultrazenttlfuge isoliert (1). Der 
Lipidextrakt der Dichtefraktion d > 1,063, der die Lipide der HDL und das im 
Serum an Albumin gebundene Lysolecithin enth~lt, wurde mittels Dfinnschicht- 
chromatographic auf Kieselgel-60-Platten (Nr. 5721 Fa. Merck, Darmstadt) aufge- 
trennt. FlieBmittel war Petroleumbenzin (Nr. 1772)/tkthylmethylketon (Nr. 6014)/ 
Eisessig (Nr. 63, alle Merck, Darmstadt) = 84/15/i (v/v/v). Die Cholesterinester 
wurden yon der Platte eluiert und die Fettsfiuren gaschromatographisch unter- 
sueht (2). Die an  Start verbleibenden Phospholipide wurden in einem zweiten Lauf 
,n Chloroform/MethanoYAqua dest. = 65/30/6 (v/v/v) getrennt Sowohl Lecithin als 
auch Lysoleeithin wurden daraus eluiert und e~zymatisch ~ber ihren Cholingehalt 
bestimmt (Nr. 990-54009, Fa. Wako, Di~sseldorf). Dies wuvde auch rail den PL aus 
dem Lipidextrakt der Emulsionen durchgefi~hrt. Der Variationskoeffizient der 
Lecithinbestimmung warde mit 4 % ermittelt, der der Lysolecithinbestimmung mit 
2 %. Die Wiederfindung der eluierten cholinhaltigen Phospholipide nach der Dflnn- 
schichtchrornatographie, bezogen auf die Konzentration der cholinhaltigen Phos- 
pholipide in der d>l,063-Fraktion, war 82 %. 

Ergebnisse 
Bei der Infusion yon  3,75 g = 4,75 mmol  Sojaphosphat id  (MG 790) mit  

eiaem Lecithinanteil  yon  ca. 40 % in L ipofund in  S 10 %| ergibt sich eine 
Zufuhr  yon 1,89 mmol  Lecithin. Die Infus ion yon  6 g = 7,6 m m o l  Eipho- 
sphatid mit einem Lecithinarltei] yon ca. 73 % in Intral ipid 10 %| ergibt  
eine Menge yon  5,5 mmol  infundier ten Lecith~ns. Zus~itzlich zu den im 
Plasma vorhandenen  Phospha t iden  (ca. 2,96 retool/l) werden  be~ Infus ion  
yon Lipofundin  S 10 %| insgesamt 10,3 m m o l  und  mit  Intral ipid l0 %| 
9,34 mmol  in 3,5 1 P lasma zugef(ihrt. In der phosphot ip idre ichen  Lipopro-  
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Tab. 1. Das Verhalten der Konzentrationen (mmol/1) von cholinhaltigen Phospholi- 
piden, Lecithin und Lysolecithin in der Dichtefraktion d > 1,063 im Verlauf der 
Infusion yon Lipofundin S 10'/,~ bzw. Intralipid 10 %| 

Lipofundin S 10 %| Intralipid 10 %| 

Stunden 0 2 4 0 2 4 

Gesamt-Phospholipid R 1,531 1,536 1,590 1,473 1,547 1,740 
SEM 0,220 0 ,198 0,197 0,197 0 ,183 0,257 

Lecithin i~ 1,033 1,159 1,199 1,150 1,217 1,334 
SEM 0,123 0 ,156 0,154 0,162 0 ,140 0,210 

Lysolecithin :~ 0,126 0 ,156 0,163 0,122 0 ,160 0,160 
SEM 0,019 0 ,025 0,024 0,018 0 ,014 0,018 

t e in f r ak t ion  d > 1,063 bewi rk t  dies  bis zum E n d e  de r  In fus ion  von Lipo-  
fund in  S 10 %| e inen  Ans t i eg  der  cho l inha l t igen  P h o s p h o l i p i d e  u m  3,8 %, 
bis  zum Ende  der  Infus ion  von In t r a l ip id  10 %| u m  18,1% (Tab. 1). In  de r  
d>1 ,063-Frak t ion  war  wfihrend In fus ion  yon  L i p o f u n d i n S 1 0 %  | nach  
2 S t u n d e n  | Lec i th inans t i eg  um 5,8 % und  nach  4 S t u n d e n  u m  16 % zu 
messen .  WRhrend In fus ion  von In t r a l ip id  10% | war  de r  L e c i t h i n w e r t  
schon  nach 2 S t u n d e n  u m  12 % h6her  und  nach  4 S t u n d e n  ebenfa l l s  u m  
16 % (Tab. 1). 

Wfihrend In fus ion  yon  L i p o f u n d i n  S 10 %| s te igt  Lyso lec i th in ,  e in  Pro-  
d u k t  der  LCAT-Reakt ion ,  um 0,036 mmol/1 an, w~hrend  In t r a l i p id  10 %| 
um 0,038 retool/1 ans te ig t  (Tab. 1). 

Mit In t r a l ip id  10 %~ wi rd  auch  e twas  Lyso l ec i t h i n  infundier t .  Bet  e i n e m  
Gehal t  von 5,8 % in E i p h o s p h a t i d  (3) s ind dies  0,44 mmol ,  die  i nne rha lb  
von 4 S t u n d e n  zu der  g le ichen  Menge  in de r  F r a k t i o n  d > 1 , 0 6 3  
(0,122 mmol/1 x 3,51 = 0,43 mmol)  i n fund ie r t  werden .  Der  Geha l t  yon  Lyso-  
lec i th in  in d ieser  F r a k t i o n  en t sp r i ch t  der  im S e r u m  an A l b u m i n  g e b u n d e -  
nen G e s a m t m e n g e .  

Die F e t t s / i u r e n z u s a m m e n s e t z u n g  des  Lec i th ins  in den  P h o s p h a t i d e n  
des  L i p i d e x t r a k t s  der  In fus ions l6 sungen  e rgab  s ta rke  Un te r sch iede .  Die  
wich t igs t en  Fet ts f iuren  im Soja lec i th in  in L i p o f u n d i n  S 10 %| w a r e n  die  
L ino l sau re  (18:2) mi t  70 %, 01s~iure (18:1) mi t  15 %, Palmit ins~iure (16:0) mi t  
14 %. Bet Lec i th in  aus E i p h o s p h a t i d  in In t r a l ip id  10 %| war  die  Ver t e i lung  
13 %, 43 % und  29 %. Es w e r d e n  also mi t  L i p o f u n d i n S  10 %| 
1,3 m m o l  Linolsfiure,  mi t  In t r a l ip id  10 %| 2,2 m m o l  infundier t .  Ein ande-  
res P r o d u k t  der  LCAT-Reak t ion  s ind Choles te r ines te r .  In  den  H D L  sind 
die Ante i le  der  18:2 in den  Cho les t e r ines t e rn  nach  L i p o f u n d i n S  10% | 
u n d  In t r a l ip id  10%| n ich t  s ign i f ikan t  u n t e r s c h i e d l i c h  zu den  
Wer ten  | der  Infusion:  W~hrend In fus ion  von In t r a l ip id  10 %| s ink t  de r  
Ante i l  um 5 %, yon L i p o f u n d i n  S 10 %| betr / igt  der  Abfa l l  nur  1,8 %. Die  
Differenz ver te i l t  s ich auf  die ande ren  Choles te r ines te r fe t t s i iu ren  (Tab. 2). 

Diskussion 

Mit L i p o f u n d i n  S 10 %| w e r d e n  3,75 g S o j a p h o s p h a t i d e  und  mi t  Int ra l i -  
p id  10 %| 6,0 g E i p h o s p h a t i d  infundier t .  Die Z u s a m m e n s e t z u n g  des  Emul-  
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gators schwankt  gemfiB seiner natfirlichen Herkunft .  Einerseits sind Lite- 
ra turangaben  der Gehalte an Phosphat idylf i thanolamin,  Phospha t idy lcho-  
lin, Lysoleci thin nur  grobe Richtwerte  und  darauf  basierende Berechnun-  
gen nur  Absch~itzungen. Anderersei ts  sind eigene Ana]ysen der Emulga-  
to rzusammense tzung  aus der Emuls ion  technisch  ebenfalls schwier ig und  
ungenau,  da sich einzelne Bestandtei le  zum Tell in Wasser, zum Teil in 
organischen L6sungsmi t te ln  ]6sen. SchlieBlich sind vom Hersteller fiber 
die Rezeptur  keine Angaben  zu erhalten. 

Die Gesamtphospho l ip idkonzen t ra t ionen  in der Dichtefrakt ion 
d > 1,063 im Serum und HDL zeigen unter Intralipid I0 %| einen ausge- 
pr~igteren Anstieg aIs unter LipofundinS i0 %| Bezieht man die unter- 
schiedliche Phospholipidmenge in die Berechnung mit ein, so ergibt sich 
unter Intralipid I0 %| eine 20 % h6here Eliminationskapazit~t fftr PL ais 
w~hrend LipofundinS i0 %| Um festzustellen, in welchem AusmaB ein 
unterschiedlicher Katabolismus des Phosphatidylanteils der Emulgato- 
ren daran beteiligt ist, wurde das Verhalten des Lecithins, des Lysoleci- 
thins und der Cholesterinester, also der an der LCAT-Reaktion beteiligten 
Metaboliten, im Verlauf der beiden Infusionen beobachtet. Aus In-vitro- 
Versuchen (4) ist bekannt, dab Sojalecithin mit 52 % Dilinoeyllecithin | 
reaktiveres LCAT-Substrat darstellt als Eilecithin mit fiber 80 % ges~ittig- 
ten Fetts~iuren in der Position 1 (5). Ffitterungsversuehe an Schimpansen 
(6) ergaben nach Lecithin mit hohem Anteil an mehrfach unges~ittigten 
Fetts~iuren einen deutlichen Anstieg von Lysolecithin und Cholesterin- 
estern in VLDL und HDL3 gegenflber den Werten nach ges~ittigten Leci- 
thinen. Dieses Ergebnis spricht daf~ir, dab unges~ittigte Lecithine auch 
beim Menschen in vivo bessere Substrate ffir die LCAT darstellen. Die im 
,,Cholesterinester Transferkomplex", einem Aggregat yon Apoprotein A-I, 
einem Transferprotein und dem Enzym LCAT im HDL-Dichtebereich (7), 
entstehenden Cholesterinester werden zum Tell auf die HDL, zum Tell 
unter Umgehung der HDL direkt auf VLDL und LDL fibertragen (8). Der 
grSBte Tell befindet sich in den LDL und VLDL. Deren Konzentrationen 
als Cholesterinesterakzeptoren und die Aktivit~t des Transferproteins, 
weniger das Substratangebot, bestimmen die Aktivit~it der LCAT. In 
Inkubationsversuchen ergab sich, daB 90 % der LCAT-Produktion von 
Cholesterinestern auf VLDL und LDL (]bertragen wird (9). Andererseits 
stimuliert die Anwesenheit von Chylomikronen die Aktivit~t des Trans- 
ferproteins und ffihrt zu einem vermehrten Abtransport von Cholesterin- 
estern aus den HDL (i0, Ii). Dies k6nnte auch w~ihrend Infusion von 
Fettemulsionen der Fall sein. 

Wfihrend eines Infus ionsversuches  mit  Intralipid | an Ratten verlieB 
Lecithin zu 75 % das Plasma, be| es zu einer Equi l ibr ierung mit  endoge- 
nen Phospho] ip iden  g e k o m m e n  war  (5). Beteiligt an der  El iminat ion war 
das RES yon  Leber,  Milz und Lunge  (12). Das bei beiden Fe t temuls ionen  
sehr ~hnliche Verhalten yon  Lecithin und  Lysoleci thin  k6nnte  hiermit  
erkl~irt werden. Ebenso k6nnte  ein groBer Teil der Phospha t ide  aus den 
kilnstl ichen Fet tpart ikeln nicht  in die HDL, sondern  in die LDL-Frak t ion  
fibertragen werden und dort  ein schlechteres LCAT-Subst ra t  darstellen. 
Tats~chlich ist der LDL-Phosphol ip idans t ieg  w~hrend der Infus ion  yon  
Intral ipid 10 %| h6her  als w~hrend der Infus ion von L ipofund in  S 10 %| 
(13). Das deutl ich h6here  Angebot  an 5,7 mmol  Eilecithin in Intrali- 
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pid 10 %| gegenfiber 1,9 ramol Sojalecithin in L i p o f u n d i n S  10 %| ffihrt 
offensichtlieh ebenfalls zu einer maximalen  LCAT-Aktivierung.  Der  iden- 
tische Lysoleci thinanst ieg w~ihrend beider In fus ionsversuche  ist gut  mit  
einer maxirnalen Aktivierung in Einklang zu bringen. In diesem Sinne 
sind auch die geringffigigen Verf inderungen im Fet ts f iurespektrum der 
HDL-Cholester inester  zu erklfiren. 
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