
361

《ノート》

IMMO　PHASE　Free　T4　RIAキットによる血清free　T4の測定
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L　緒　　言

　血清中のthyroxine（T4）の大部分はT4結合蛋

白と結合しており，遊離状態のT4（free　T4）は微

量で，0．1％以下とされている1・2）．しかし，free

の型となったT4は代謝の面からみて，生理的効

果をあらわすと考えられ，またT4は実際にホル

モンとしての作用を発揮するT3の前駆物質とも

考えられている3”6）．血清総T4（total　T4）濃度は

T4結合蛋白，特にthyroxine　binding　globulin

（TBG）の濃度の変化によって影響されるのに対し，

free　T4ではそのようなことはなく，したがって甲

状腺機能の状態を知る上において最も正確な指標

になると考えられている3）．一方，血清free　T4濃

度の測定にはこれまでに平衡透析法2・7），限外濾

過法1），ゲル濾過法8・9）などが行われているが，手

技が繁雑であり，一度に多数の検体を処理するこ

とが困難なため，日常の臨床検査法として用いら

れるには至っていない．今回我々はCorning社製，

IMMO　PHASE　free　T4　radioimmunoassay（RIA）

キットを試用する機会を得たので，その基礎的並

びに臨床的検討を行うと共に日常検査法としての

有用性についても検討した．

II．測定原理

　Free　T4定量法の原理は，抗T4抗体が蛋白結

合T4とは反応せずに，　free　T4とのみ反応して

T4・抗体複合体を形成し，沈殿する事実を利用し

ている．しかし，この反応が完了するには数十時

間を要し，その間にfree　T4が測定系内から減少

すると，

　（蛋白結合T4）⇒（free　T4）＋（不飽和蛋白）

の平衡が右へ移動して，更にfree　T4が解離して

バランスを保とうとするため，完全にfree　T4を

とり出すことは不可能である．したがって，

　　（抗体）＋（free　T4）一→（T4・抗体複合体）

の反応系における初期速度がfree　T4の初期濃度

に比例すること10）から，本キットでは短時間でこ

の反応を停止させ，前記解離反応を最小限に抑え

る条件で血清free　T4濃度を測定している．
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IIL測定方法

　A．本キットの内容

　1）抗T4抗体

　抗T4家兎血清は多孔質のガラス粒子（直径1

ミクロン，比表面積300m2／g）に共有結合され，

0．1％のbovine　serum　albumin（BSA）および
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0．02％のsodium　azideを含む0．03　M　phosphate－

0．15M　NaCl　buffer，　pH　7．4に懸濁されている．

　2）free　T4およびtotal　T4測定用1251標識T4

　血清free　T4およびtotal　T4測定のため，1251・

T4（4μCi以下）が0．1％のBSAを含む6m1の

phosphate－NaCl　bufferに溶解された後，凍結乾

燥されている．また，free　T4用の1251－T4には赤

色染料（0．02％amaranth）が，　total　T4用の1251－T4

には緑色染料（0．01％brilliant　blue＋0．01％tart・

razine）が，分注の際に便利なように加えてある．

さらにtotal　T4用1251－T4には46．29〃のthime－

rosa1がT4結合蛋白へのT4の結合を阻害するた

めに加えてある．使用時にはそれぞれ6m1の再

蒸留水を加えて溶解する．

　3）Free　T4標準血清

　標準血清としてfree　T4濃度が0．3，1．0，2．0，

4．0および6．O　ng／100　mlとなるように調製された

ヒト血清が凍結乾燥されており，そのおのおのの

total　T4濃度は1．5，4．3，7．4，18．0および21．2μ9／

100m1である．使用時にはそれぞれ3m1の再蒸

留水を加えて溶解する．

　4）コントロール血清

　Total　T4およびfree　T4濃度が既知の2種類の

コントロール血清が凍結乾燥されている．使用時

にはそれぞれ3m1の再蒸留水を加えて溶解する．

　B．本キットの測定方法

　キットに示された方法にしたがって，次のよう

に行なった（Fig．1）．

　1）標準血清，コントロール血清，患者血清の

おのおの25μ1を試験管に加える．

　2）　1251－T4の添加

　i）Aシリーズ用試験管（free　T4用）およびA

シリーズtotal　count用試験管のおのおのに，赤

色の1251－T4溶液を100　＃1ずつ加え，2～3秒間撹

拝する．

　ii）Bシリーズ用試験管（total　T4用）およびB

シリーズtotal　count用試験管のおのおのに，緑

色の1251－T4溶液を100μ1ずつ加え，2～3秒間撹

拝する．

　3）20分間室温でincubateする（first　incub一

Tube　A　series（Free　T4）　　　　Tube　B　series（Total　T4）

Plpet　2Sμt　of　standard．

cont「01　and　sa叩1e

Pipet　25μ10f　standard，

control　and　sample

↓ ↓

Add　100μl　of　1261T．

（red　tracer）

Add　100μl　of’251T、

（green　tracer）

↓　　　　　　　　　↓
Incubation　at　room　tgmpe「ature　for　20　m治．

（Firs‥ncubat｝on）

↓　　　　　　　　　↓
1Add　800μ1。f　antib。dy　　　　　　　　　　　l

↓　　　　　　　　　↓
1ncubaUon　at　room　temperature　for　30min．

（Second　lncubation）

↓　　　　　　　　　　↓
ーAspiration　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　l

lC。・nt・pmA　　　　　　　　　ltotal　count　A（TCA）

↓　　　　　　　　　↓
Count　cpmB
　　　　　　　l

tota｜　count　8（TC8）　　　←

↓ ↓

Calcu｜at‘on

Fig．1　Assay　procedure．

ation）．

　4）抗T4抗体懸濁液を800μ1ずつ，各試験管

に加え，2～3秒間撹拝する．

　5）30分間室温でincubateする（second　incu－

bation）．

　6）1，400～1，600×gで10分間遠心した後，30

分以内に上清を吸引除去する．

　7）全試験管の放射能をガンマーシンチレーシ

ョンカウンターで測定する．

　8）Bシリーズの標準血清から得られたcpm　B／

total　count　B（TCB）％より標準曲線を作製し，

コントロール血清および患者血清のtotal　T4値を

求める．

　9）Aシリーズの標準血清から得られたcpm
A／total　count　A（TCA）％に，　Bシリーズから得

られたtota1　T4値を乗じた積，（cpm　A／TCA）×T4

よりfree　T4標準曲線を作製し，コントロール血

清および患者血清のfree　T4値を求める．

　C．平衡透析法による96free　T4，血清total　T4

値に％free　T4を乗じたabsolute　free　T4（AF　T4）

の測定は従来の方法11⇔13）にしたがって行った．

血清total　T4値は本法により得られたtotal　T4値

の他に，ダイナボット社製RIAキットで測定し
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た．血清TBG濃度はヘキスト社製RIAキットで

測定した．また，試験管の内壁に抗T4抗体がコ

ーティングされているトラベノーノレ社製Gamma

Coat　free　T4　RIAキットの測定は，キットに示さ

れている方法にしたがって行った．各値はすべて

duplicateで得られた．

IV．対　　象

　東北大学第二内科の入院および外来患者の中で，

甲状腺機能正常者（Euthyroid）39例，甲状腺機能

低下症（Hypothyroid）10例，甲状腺機能充進症

（HyPerthyroid）29例，　TBG減少症（Low　TBG）9例，

急性期の亜急性甲状腺炎（Subacute　thyroiditis）10

例および産婦人科受診中の正常妊婦（Pregnant）7

例，妊娠中の甲状腺機能充進症（Pregnant　hyPer－

thyroid）7例を対象とした．

V．結　　果

　A．基礎的検討

　1）incubation温度の影響

　Incubation温度の標準曲線におよぼす影響を検

討するために，第1および第2　incubationの温度

を4°C，20°C（本キットの指示）および37°Cにし

た時のtotal　T4およびfree　T4の標準曲線を作製

した．tota】T4の標準曲線（Fig．2）についてみる

と，4°Cではcpm　B／TCB％が低い傾向がみとめ

られたが，20°Cおよび37°Cではほぼ同様の良好

な曲線が得られた．また，free　T4の標準曲線（Fig・

3）についてみると，20°Cでは良好な曲線が得ら

れたが，（cpm　A／TCA）×T4の値は37°Cでは高い

傾向が，4°Cでは低い傾向がみとめられた．total

T4およびfree　T4が既知の2種類（①および②）

のコントロール血清について，上記の各温度で測

定した場合の値をTable　1に示すが，コントロー一一一

ル血清①のfree　T4値が4°Cおよび37°Cで幾分

高値を示していた．

　2）incubation時間の影響

　Free　T4濃度が正常の血清について，第1in・

cubation時間（本キットの指示では20分間）を10

分間，20分間および30分間にした時のfree　T4値
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Fig．2　Effect　of　incubation　temperature　on　total　T4

　　　standard　curve．
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Fig．3　Effect　of　incubation　temperature　on　free　T4

　　　standard　　curve．

を測定した（Fig．4）．　Free　T4値は20分間で幾分

高値を示したが，10分間および30分間の時のfree

T4値とほとんど差はなかった．同様に第2incub一
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Table　l　Total　and　free　T4　values　obtained　at　different

　　　　temperature．

ng／100ml

Total　T4（μg／100　mり　Free　T4（ng／100　m1） 3．0

　　　　　　①　　　　②
Expected
values　　4．2土0．6　　6．3士0．6

　　①　　　　②

0．86土0．1　　1．9：ヒ0．2
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Fig．6　Cross　reaction　of　T3　and　rT3　with　anti－T4

antibody．

ation時間（本キットの指示では30分間）を15分間，

30分間および45分間にした時のfree　T4値を測定

した（Fig．5）．　Free　T4値は15分間，30分間，45

分間と時間を経るにしたがって，わずかながら増

加の傾向がみとめられた．

　3）交叉反応（Fig．6）

　本キットの抗T4抗体の特異性について調べる

ために，非放射能性のT3およびreverse　T3（rT3）

をそれぞれ10，100，1，000および10，000　ptg／100

m～ずつ加え，これらの1251－T4の結合におよぼす

免疫交叉性について検討した．T4がOμg／100　ml

のboundを100％とした場合の50％抑制値をみ

ると，T3およびrT3との交叉反応はそれぞれ
8．8％および5．2％であった．

　　　　　　　　　　　正常値および高値の3血

　　　　　　　　　　Free　T4値に直接関係して

くるtotal　T4値，　cpm　A／TCA％およびこれらか

ら求められたfree　T4値を同一一　assayで10回測定

した際の平均±標準偏差値（Mean　±　S．D．）は，

tota1　T4値でそれぞれ4．0土0．295，10．0土0．856お

よび17．6：±1．143μg／100　mlであり，それぞれの変

動係数（C．V．）は75，8．6および6．5％であった．

cpm　A／TCA％では，それぞれ9．0±0．785，15・2土

O．328および17．9±1．023％であり，これらのC．V．

はそれぞれ8．6，2．2および5．7％であった．ま

た，free　T4値でそれぞれ0．58±O・063，1・98±

　4）精度および再現性

　i）　intraassay　variation（Table　2）

　Free　T4濃度が低値，

清について検討した．
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Table　2　1ntraassay　variation

Sample　No．

1 2 3

　　　　　　　　　　cpmAAssay　No．　total　T4

（μg／100　ml）

　　　　free　T4
TCA
（％）　（ng／100　m1）

　　　　cpmA　　　　　　　　free　T4tota1　T4

（Pt9／100　mi）

TCA
（％）

tota1　T4

（ng／100　ml）（μ9／100　m1）

cpmA
　　　　free　T4
TCA
（％）　（ng／lOO　ml）

一

1
2
3
4
5
6
7
8
9
0

一

　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
－

4．3

4．4

4．3

3．9

3．7

4．0

3．8

3．8

3．8

3．5

9．2

8．7

9．3

8．0

8．4

7．6

9．9

9．2

10．0

9．4

0．70

0．60

0．60

0．60

0．50

0．50

0．60

0．60

0．60

0．50

8．6

9．4

10．1

10．7

10．3

10．6

11．0

8．6

10．1

10．6

15．2

15．5

14．5

15．6

15．3

15．2

14．8

15．3

15．4

15．1

1．7

1．9

1．9

2．2

2．1

2．1

2．1

1．7

2．1

2．1

16．4

17．4

16．4

18．2

16．2

17．4

17．2

19．0

18．2

19．6

17．0

18．0

20．5

17．9

17．5

17．7

16．8

17．l

l7．6

18．6

5．4

5．7

6．6

6．3

5．1

5．8

5．3

6．1

6．1

7．3

Mean
S．D．

S．V．（％）

4．0

0295
7．5

9．0　　　0．58

0．785　　　0．063

8．6　　10．9

10．0

0．856

8．6

15．2　　　　　1．98

0．328　　　0．175

2．2　　　8．8

17．6

1．143

6．5

17．9　　　　　5．97

1．023　　　0．662

5．7　　11．1

Table　3　1nterassay　variation

“
O
K
N

Total　T4
（μ9／100　ml）

Free　T4
（ng／100　m’）

μ9／100ml

1
2
3
4
～
一

4
Q
／
0
ノ
～
　
6

0
／
8
8
8
8

1．80

1．80

1．90

1．85

1．70

1．81

0．074

4．1

30．0

Mean
S．D．

C．V．（％）

8．8

0．217

2．5

0．175および5．97±0．662ng／100　m1であり，これ

らのC．V．はそれぞれ10．9，8．8および11．196で

あった．

　ii）　interassay　variation（Table　3）

　Free　T4濃度が正常の血清について，異ったキ

ットでのassayを5回繰返して行った際のtotal

T4値およびfree　T4値は平均8．8±0．217μg／100ml

および1．81±0．074ng／100　m1であり，それぞれの

C．V．は2．5％および4．1％であった．

　B．臨床的検討

　1）ダイナボット社製total　T4　RIAキットおよ

び本キットによる血清total　T4値の関係（Fig．7，

Table　4）
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Fig．7　Correlation　of　serum　total　T4　values　obtained

　　　by　IMMO　PHASE　FT4　RIA　kit　with　those　by

　　　Dainabot　TT4　RIA　kit

　正常者および各種甲状腺疾患について，ダイナ

ボット社製RIAキットと本キットのおのおのに

より得られた血清total　T4値（Mean士S・D・）を比

較したところ，Hypothyroid，　Low　TBGおよび

pregnantで本キットから得られた血清total　T4が

幾分高値であった他は，ダイナボット社製RIAキ

ットから得られた血清total　T4の方が高値を示し
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Table　4　Serum　total　T4，　free　T4　and　TBG　values

　IMMO　　　　　　Dainabot
　PHASE　　　　　　total　T4　total　T4
　（μ9／　　　　　　　（μ9／

N100m～）N100m1）N

　　　　　　　　　　　　IMMO　　　Gamma　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　TBG　　　　　　　AFT4％free　T4　　　　　　　　　　　　PHASE　FT4　Coat　FT4
　　　　　　　（ng／　　　　　　　（ng／　　　　　　　（ng／　　　　　　　（μ9／

　　（％）　　N　1ωm1）N　100　m’）N　100　m1）N　mノ）

Hypothyroid　　10　2．62　　12　2．01　　11　0．0156　　　　11　0．34　　10　0．44　　12　0．16
　　　　　　　　±：1．34　　　　　±1．45　　　　　土0．00192　　　　　　±0．23　　　　　：ヒ0．23　　　　　±0．15

Euthyroid 39　　8．96　　　　50　　9．43　　　　36　　0．Ol90　　　　　36　　1．76　　　　39　　1．75　　　　51　　1．34　　　　45　　22．6

　　±L47　　　　　　：t　1．51　　　　　　：ヒ0．00183　　　　　　　±0．28　　　　　　±0．29　　　　　　±0．33　　　　　　二二4．5

Hyperthyroid　29　19．74　　32　21．19　　21　0．0338　　　　21　7．35　　29　5．11　　29　5．02
　　　　　　　　士3．83　　　　　　土4．15　　　　　　ti：0．00812　　　　　　　±251　　　　　：ヒ1．21　　　　　：±：1．41

Low　TBG 9　　3．84　　　　　6　　3．65　　　　　6　　0．0329　　　　　　6　　1．13　　　　9　　1．86　　　　　6　　0．85　　　　　5　　6．34

　±1．00　　　　　：と1．31　　　　　±0．00883　　　　　　：と0．26　　　　　：と0．28　　　　　±0．20　　　　　＝4．0

Subacute　　　　　10　　15．50　　　10　　19．07

　thyroiditis　　　　　　±3．27　　　　　：i：4．01

10　3．31

　　±0．96

Pregnant 712．60　712．17　60．0163　　62．O、）　 71．51　 71．28　 536．1
　±2．58　　　　　　±2．98　　　　　　＋O．00203　　　　　　　±0．35　　　　　　±0．24　　　　　　二±0．22　　　　　　±6．2

Pregnant　　　　　7　20．74　　　7　21．50
　hyp2rthyroid　　　　±6．66　　　　　土5．90

7　3．20
　：と0．97

ていた．しかし，正常者および各種甲状腺疾患

107例について，両キットから得られた血清total

T4値の関係を検討した結果，両者の間には相関

係数r－0．912と有意（p〈0．001）の正の相関でみ

とめられた．

　2）正常者および各種甲状腺疾患における血清

free　T4値（Fig．8）

　Euthyroid　39例では1．10～2．35　ng／100　mlの間

に分布し，平均1．75土0．29ng／100・mlであった．

正常範囲をMean土2S．D．より求めると1・17～

2．33ng／100　m1であった．また，　Hypothyroid　10

例では0．10～0．70ng／100　m1の間に分布し，平均

0．44士0．23ng／100　m1と低値を示し，　Hyperthyroid

29例では3．00～8．40ng／100　m1，平均5・11士1・21

ng／100　m1と高値を示し，三者の間には重なり合

いはみとめられなかった．Low　TBG　9例では

1．43～2．30ng／100　m1，平均1．86士0．28　ng／100　m1

と全例正常範囲であった．Subacute　thyroiditis　10

例では2．10～4．70ng／100　mlの間に分布し，平均

3．31±0．96ng／100　m1と1例が正常範囲にあった

ほかは全例高値であった．Pregnant　7例では

1．40～1．85ng／100　m1，平均1．51±0．24　ng／100　ml

と全例正常範囲であった．Pregnant　hyperthyroid

7例では1．80～4．70　ng／100　m1の間に分布し，平

o．1 1．o 10，0　ng，’100rnl
‘　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　‘　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．

Hypothyroid ｝

Euthyroid
、レ

Hyporthyroid 千…

Low　TBG 長
Subacute
　　thyroiditls

一　　♪

Pregnant
斗・

Prognant
hyperthyroid

一一

Fig．8　Free　T4　concentration　by　IMMO　PHASE

均3．20±0．97ng／100　m1と1御1が正常範囲であっ

たほかは全例高値であった．

　3）本キットにより得られた血清tctal　T4値と

free　T4値との関係（Fi9・9，　Table　4）

　正常者および各種甲状腺疾患111例について，

本キットにより得られた血清total　T4値とfree　T4

値との関係を検討した結果，血清total　T4値が血

清TBG濃度に影響を受けるPregnant・Pregnant

hyperthyroidおよびLow　TBGを除く88例では，

両者の間には相関係数r－0．963と有意（p＜0．001）

の正の相関がみとめられた．しかし，Pregnant

は7例中4例の血清total　T4は高値を示し，平均
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Fig．9　Correlation　of　serum　free　T4　values　with　serum

　　　total　T4　values　obtained　by　IMMO　PHASE

　　　FT4　RIA　kit．

でも12．6μg／100・mlと正常範囲より高値であった

のに対し，血清free　T4値は全例正常範囲であっ

た．一方，Low　TBGでは血清total　T4は全例低

値を示し，平均3．8μg／100m1と正常範囲より低

値であったのに対し，血清free　T4値は全例正常

範囲であった．また，Pregnant　hyperthyroidで

は7例中6例の血清total　T4は高値を示し，平均

でも20．7μg／100m1と高値で，血清free　T4も全

例高値であった．

　4）％free　T4値および血清TBG濃度（Table
4
）

　％free　T4値はEuthyroidに比べ，　Hypothyroid

およびHyperthyroidでは，それぞれ有意に低値

（P＜0．001）および高値（P＜0．001）であった．Preg－

nantでは％free　T4値および血清TBG濃度はEu－

thyroidに比べて，それぞれ有意に低値（P＜0．01）

および高値（p＜0．005）を示し，またAFT4値も

平均2．00土0．35ng／100　m1と，　Euthyroidの1．76士

0．28ng／100　m1に比べてやや高値であったが，有

意ではなかった．一方，Low・TBGでは％free　T4

値および血清TBG濃度はEuthyroidに比べて，

それぞれ有意に高値（p＜0．05）および低値（P＜

0．001）を示し，AF　T4値も平均1．13土0．26　ng／100

m1とEuthyroidに比べて有意に低値（P＜0．001）

であった．
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　　0．01
　　　0．1　　　　　　1．0　　　　　　　　　　　　　　　10．O
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ng／100ml
　　　　　　　　Free　T，（tMMO　PHASE）

Fig．10　Correlation　of　serum　free　T4　values　obtained

　　　　by　IMMO　PHASE　FT4　RIA　kit　with　these　by

　　　　total　T4×％FT4

　5）AF　T4値と本キットによる血清free　T4値

との関係（Fig．10，　Table　4）

　正常者および各種甲状腺疾患について，AFT4

値と本キットにより得られた血清free　T4値の平

均値を比較したところ，HypothyroidおよびLow

TBGではAF　T4値の方が，その他では本キット

より得られた血清free　T4値の方が低値を示して

いた．しかし，正常者および各種甲状腺疾患74例

について，両者の関係を検討した結果，相関係数

r＝0．918と有意（p〈0．001）の正の相関がみとめら

れた．

　6）Gamma　Coat　free　T4　RIAキットおよび本

キットによる血清free　T4値の関係（Fig．11，Table

4
）

　正常者および各種甲状腺疾患81例について，

Gamma　Coat　free　T4　RIAキットと本キットのお

のおのにより得られた血清free　T4（Mean土S．D．）

を比較したところ，本キットより得られた血清

free　T4値の方が若干高値の傾向（y－0．98　x－0．39）

を示したが，両者の間には相関係数r＝0．933と有

意（p〈0．001）の正の相関がみとめられた．
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Fig．11　Correlation　of　serum　free　T4　values　obtained

　　　by　IMMO　PHASE　FT4　RIA　kit　with　those　by

　　　Gamma　Coat　FT4　RIA　kit．

VI．考　　察

　まず，本キットの基礎的検討についてみると，

tota1およびfree　T4の標準曲線におよぼすincu・

bation温度の影響を4°C，20°Cおよび37°Cで検

討したが，それぞれの温度で測定したtota1およ

びfree　T4値はコンロール血清の既知の値に近く，

ほぼ満足すべき結果が得られ，温度による影響は

ほとんど受けないものと考えられた．

　また，incubation時間は第1incubation時間が

10～30分の間では，血清free　T4値はほとんど変

動せず，第2incubation時間も15～45分の間で

は増加の傾向をみとめるが，ごく軽度に変動する

のみであった．したがって，第1および第2in－

cubation時間はそれぞれ20分間および30分間に指

示されているが，それほど厳密にこだわらなくて

も測定誤差は少ないと考えられた．しかしながら，

再現性のよいassayをするためには，指示された

incubation時間にしたがって測定する必要がある

と思われる．

　本キットに用いられた抗T4抗体と，　T3および

rT3との交叉反応について検討したところ，　T4値

が0μ9／100m1のboundを100％とした場合の

50％抑制値はそれぞれ8．8％および5．2％であっ

た．血中のfree　T3およびrT3濃度はfree　T4の

それぞれ約15％および数％とされている14）ので，

これらの影響はほとんど無視できるものと考えら

れる．しかし，T3　toxicosisの場合には，血清

total　T3値は260～840　ng／100　m115・16）の間にある

ことが多く，％free　T3値を0．3％とするとfree

T3値は高くても2．52　ng／100　mlとなり，8・8％の

交叉反応があれば，0．22ng／100　m1というfree　T4

に相当する値が得られ，Euthyroidのfree　T4の平

均L75　ng／100　m1の約13％にあたることになる．

したがって，大きく左右されることはないにして

も，T3　toxicosisの場合には本キットの抗T4抗体

によるfree　T4の測定値は幾分影響を受けること

もあると考えられ，成績の判定にあたっては，こ

のことを考慮に入れておく必要があると思われる．

　再現性について，intraassayおよびinterassay

により検討したが，共に満足すべき結果が得られ

た．

　次に臨床的検討についてみると，ダイナボット

社製total　T4　RIAキットおよび本キットのおの

おのにより得られた血清total　T4値は，正常者お

よび各種甲状腺疾患でほぼ同様の平均値が得られ，

両者の間には有意の正の相関がみとめられた．

　本キットで測定した血清free　T4値は，　Euthy－

roid，　HypothyroidおよびHyperthyroidの三者

の間において重なり合いはみとめられず，良好な

成績が得られた．また，PregnantおよびLow　TBG

における血清free　T4値は全例正常範囲にあった．

急性期のSubacute　thyroiditisおよびPregnant　hy－

perthyroidではおのおの1例が正常範囲であった

ほかは全例高値であった．

　本キットにより得られた血清total　T4値とfree

T4値との間には，　Pregnant，　Pregnant　HyPer－

thyroidおよびLow・TBGを除く88例で，有意の

正の相関がみとめられた．しかし，血清total　T4

値はPregnantでは7例中4例で高値を示し，　Low

TBGでは9例中5例で低値を示しており，この

ようにT4結合蛋白（特にTBG）が増減する場合

には血清total　T4値がそれに伴って増減するため，

この値は甲状腺機能の状態を知る上での正確な指
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標とはならないと思われる．これに対して，本キ

ットによる血清free　T4値はT4結合蛋白の増減

する場合でも影響を受けず，全例正常範囲にあり，

正確に甲状腺機能の状態を反映していた．

　本キットにより得られた血清free　T4値とAF

T4値，およびGamma　Coat　free　T4　RIAキット

により得られた血清free　T4値の間には，いつれ

も良好な正の相関が得られたが，血清free　T4値

は本キットにより得られた値の方が，Gamma

Coat　free　T4　RIAキットにより得られた値より幾

分高値の傾向にあった．これは測定原理の相違に

よるものなのか，現在のところ不明である．また，

Low　TBGにおける平衡透析法によるAF　T4値は

低値であったが，Hypothyroidのそれよりは有意

（P＜0．001）に高値であった．最近，Chopraら17）

は我々と同様に，IMMO　PHASE　free　T4　RIAキ

ットによる血清free　T4値と平衡透析法によるAF

T4値の検討を試み，今回と類似した結果を得て

いる．しかし，Low・TBGのAF　T4値は有意（P＜

0．001）に低値ではあったものの正常範囲にあった

という．％free　T4によって求められたLow　TBG

の血清free　T4については，我々の例を含めて18・19）

いくつかの報告があり20”22），これらの中には％

frce　T4は高値であるが，血清free　T4値は正常よ

り低い例がいくつかみとめられている．さらに，

透析外液を直接RIAによって測定した甲状腺機

能正常者の血清free　T4値は0．7623）および0・8324）

n9／100・mlと報告されており，真の血清free　T4値

がどの範囲にあるかということを含めて，測定方

法についても，今後さらに検討されることが必要

と思われる．

VIL　結　　語

　Corning社製IMMO　PHASE　free　T4　RIAキッ

トについて，基礎的並びに臨床的検討を行い，次

の結果が得られた．

　1）incubation温度による測定値におよぼす影

響はほとんどみとめられなかった．キットに指示

された室温では，良好な標準曲線が得られた．

　2）incubation時間は指示された20分間および

369

30分間より多少ずれても，測定値に影響をおよぼ

さなかった．

　3）T3およびrT3と本キットの抗T4抗体との

交叉反応は，測定値に影響しないと考えられた．

　4）intraassayおよびinterassayは満足すべき

結果が得られた．

　5）ダイナボット社製total　T4　RIAキットおよ

び本キットにより得られた血清total　T4値との間

には，極めて良好な正の相関がみとめられた．

　6）本キットにより得られた血清free　T4値は，

Euthyroidで平均1．75±0．29　ng／100　m1，　Hypo－

thyroidで0．44土0．23　ng／100　m1，　Hyperthyroidで

5．11土1．21ng／100　m1と三者の間にはまったく重

なり合いはみとめられなかった．

　7）TBGが増減するPregnantおよびLow　TBG

の中には，血清total　T4が高値および低値の例が

いくつか存在したが，血清free　T4値は全例正常

範囲にあった．

　8）急性期のSubacute　thyroiditisおよびPreg・

nant　hyperthyroidの血清free　T4値は，おのおの

の1例を除き，全例高値であった．

　9）本キットにより得られた血清free　T4値と

AF　T4値およびGamma　Coat　free　T4　RIAキッ

トにより得られた血清free　T4値の間には，極め

て良好な正の相関がみとめられた．

　以上の成績より，本キットによれば，血清free

T4を簡便かつ迅速に測定することができ，精度

および再現性にもすぐれ，かつ少量の血清で一度

に多数の検体を処理することが可能である．これ

らの点において，本キットは日常臨床検査法とし

て十分に利用できるものと思われる．

吉永馨教授のこ校閲を感謝します．

キットをご提供下さいましたCorning社に感謝します．
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