
69

《ノート》

Free　T，測定キットの評価：平衡透析法および

TBGより求めたfree　T3　indexとの比較検討

Clinical　Evaluation　of　Free　T3　Measurement　by　Amarlex　Free　T3　RIA

　　Kit：Comparison　to　Equilibrium　Dialysis　and　Calculated　Index
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1．はじめに

　甲状腺ホルモンは血中で結合蛋白に比較的高い

親和性で結合しているため，その遊離型ホルモン

の量が生物学的に，また臨床的に大きな意味を持

つ．free　T4については，従来より平衡透析法で

測定され，また様々なindexが考案されT4と

TBGの値から，またはT4とRT3Uの値から推
定されてきたし，最近ではfree　T4を測定するキ

ットも多種発売されている．T3はT4より蛋白と

の結合のafnnityが小さいため，　total　T3のみを

測定しても，日常の臨床的意味づけには困難を生

じないことが多いが，TBGの異常の程度が大き

い場合には，total　T3のみの評価では困難を生ず

ることもある．

　われわれは，total　T4，　TBG，　total　T3の測定値

からfree　T3を算出することを提案し1），また，

実際に臨床応用しているが，今回アマシャム社

free　T3キットを使用する機会を得たので，われわ

れの従来用いている平衡透析法やfree　T3　index
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との比較検討を行い，キットの臨床応用上の意義

を明らかにすることを試みた．

II．方　　法

　1．アマレックスfree　T3　RIAキット（アマシ

　　ャム社）

　操作手順は，キット使用説明書通り行った．

　1）標準液は，蒸留水2m1で溶解し，1251－T3・

X溶液（赤色）と抗体（青色）は室温に戻す．

　2）　標準液または被検血清を100μ1ずつ分注す

る．

　3）均一化した1251－T3・X溶液と抗体を500μ1

ずつ，各チューブに分注し撹拝する．

　4）　37°Cの恒温槽で2時間インキュベーショ

ンする．

　5）　1，500G以上で15分間遠心分離する．

　6）上清を除去しγ一カウンターでカウントする．

　データー処理はRodbardらのdata　processing

program2）で行った．

　2．平衡透析法（Sterlingの変法）3・4）

　1251－T30．03μClを被検血清に混ぜ，われわれが

すでに報告した希釈血清を用いる方法でequiiib－

ration　chambarを用い37°Cで24時間振遍しな

がらインキュベーションを行う．終了後chambar

　Key　words：TBG，　free　T4，　free　T3，　hyperthyroidism，

hypothyroidism．
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の両側のサンプルを採取する．希釈血清側のサン

プルはそのまま放射活性を測定し，緩衡液側のサ

ンプルはカウントした後Cold　T3を加え，　MgC12

により沈澱させ1251－T3をCold　T3と共沈せしめ

る．free　T3　fractionは以下の式により算出する．

　　　　　　　　　　　　　　　　　8／3・b
　　Dialyzable　fraction（DF）＝
　　　　　　　　　　　　　　30A－3a－8／3・b

　　　　　　　　　　　　　　DF
　　F・ee　T・f・a・ti・n（FT・F）－5一

　ただし，Dは希釈倍数．　Aは血清希釈液100μ1

のカウント．aは透析液1　mlのカウント．　bは透

析液3m1にCold　T3（l　mg／m1）2m1を加え，

MgCl2で沈澱させたカウントとする．

　3．free　T3算出式（free　T3　index）1）

　total　T4，　total　T3は栄研イムノケミカル社の

RIAキット，　TBGはヘキストジャパン社のRIA

キットを用いて測定し，データーはRodbardら

の方法で処理した．その算出式は，われわれがす

でに発表しているfreeT45・6）の場合と同様な考え

方による。つまり，T3の結合にあずかるTBGは

T4に結合していない部分であること，　TBPAや

AlbuminとT3の結合はT4に影響されないこと，

およびTBPAやAlbumin自体はあまり変動しな

いことを前提条件として計算式によりfree　T3を

求めるものである．

　B＝K（TBGc－tT4）－K・tT3十1とし，さらに

tT4，　tT3，　TBGはμ9／100・mlで表すと，以下の式

で得られるFはP9／100　m1で表したfree　T3値に

近いはずである．

　　F一二B＋ンB2＋4・K・・T・×3，。25＿（1）

　　　　　　　　2・K

ただし，TBGとTBG　binding　capacityの関係か

らTBGc＝1．07×TBGで，また，　K＝0．055とし
た．

〔註〕　この式とLecureuilらの求めた理論式？）の

関係は以下のごとくである．

　（1）式のすべてをμ9／100m1のdimensionで統

一
すると，

f－－B＋ンB2＋4・K・tT・×3，・25×1tr・；

　　　　　2・K

f＝free　T3　index×10°6

これを変形すると

　　　　f　　　　　　　　　f・B
3，025×10－・K＋3，025×10－・－tT・＝0

K／（3，025×10－6）＝＝　k，1／（3，025×10－6）＝Jとおくと

f・kJ＋f㎞
㈹一tT・一・

Bは　1．07・K・TBG－K・tT4－K・tT3十1であるか

ら

f・kJ＋fkJ
｛（1’°7°TB告tT4－tT3）＋t｝

　　　　－tT3　＝＝　O……………・………・・………（2）

一方，Lecureuilの式をT3について考えると次の

ようである．

　F2k（1十n2k2CP2十n3k3CP3）十F（nlklCP1

　　　十n2k2CP2十n3k3CP3十1－k1・T3）－T3＝・0

　　　　　　　　　　　　・・・・・・・・・…　一・…　一・・・・…　（3）

　（3）式はモル濃度で表されているのでμgβ00m1

でこの式を考え，さらに変形しδ，εを定数とし

て表すと

f・kJ＋fkJ
｛（δTBG－；tk皿＋1｝

　　　　－tT3＝＝O　・…・……………・…………（4）

となる．δ一1．07，ε＝1．0とすると（2）式と（4）式

は同じになる．

III．結　　果

　アマシャム社のfree　T3　RIAキットによる測定

をRodbardらのdata　processing　Programによる

処理を行い，解析すると10git－log変換で直線性

は良好で（Fig．1），またprecision　profileより求

めた50％interceptにおけるCVは約10％であっ

た（Fig．2の例では11％である）．

　その測定値を各対象群ごとに分けるとFig．3の

ようになる．すなわち，正常405士110（n－13），

甲状腺機能低下症121±32（n＝4），機能充進症

1，714±782（n－18），遺伝的TBG欠損症295土26

（n－4），遺伝的TBG増加症383±91（n－4）と妊

娠267±36（n＝5）P9／100m1になった．

　Fig．4は，キットによる測定値と平衡透析法に

よる測定値との相関をみたものである．r＝O・89

（n＝14）で有意な相関が認められた．
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rニ0．95

yニー51．4◆2．2X
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Fig．5　Free　T3　concentration　calculated　vs　measured　by　RIA　kit（Amerlex）．

0

Fig．6
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Free　T3　concentration　calculated　vs　measured

by　equilib血m　dialysis．

　Fig．5は，われわれのfree　T3　indexとキットに

よる値との比較である．r＝0．95（n＝43）とよい相

関が得られた．

　Fig．6は，われわれのfree　T3　indexと平衡透析

法による測定値の比較で相関係数r－0．95であっ

た．

　free　T3　RIAキットにっいて高濃度血清の希釈

による平行性をみた．希釈には，50mM－Phos－

phate　bufferを用いた．希釈血清と標準物質の

B／Bo％をlogit－logで表したものがFig．7であ

る．標準物質と希釈血清は平行した．

　多数測定間の変動は調べられなかったが，2っ

の異なるlotのキットで異なる日時に4検体を測

定した．測定値は，1回目が141，443，1，118，1，675

P9／100m1で，2回目がそれぞれ138，394，1，049，

1，588pg／100　m1であった．2つの値は同じような

値であり，ばらつきはprecision　profileから期待

される範囲内であり，再現性についてはこのデー

ターからは問題があるとは言えない．

IV．考　　察

　アマシャム社のfree　T3キットは，測定時間も

かからず，操作もしやすい．precision　profileよ

り求めた50％interceptにおけるCVも約10％

で，ばらつきも測定対象が微量であることを考え

れば少なく，2回の測定ではあるが測定間のばら

つきも少なく再現性は良好で，臨床的な実用上，

有用なキットと思われる．free　T3の平衡透析法，

われわれの考案したfree　T3　indexとも，その絶

対値は異なるがよい相関を示し臨床的に応用でき
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る．しかし，その絶対値の差が平衡透析法による

値が低いためか，それともアマシャム社のキット

による値が高いためか，また，その両方が原因な

のかは不明である．

　われわれのtotal　T4，　total　T3，　TBGの測定値か

らfree　T3を求めるindexは，臨床的に有用であ

る1）．しかし，われわれのfree　T3　indexの問題は，

抗T3自己抗体を有する検体が二抗体法でtotal　T3

を高値にとるので計算が不可能になることであっ

た．アマシャム社のキットでは，標識抗原に工夫

がなされているとは言え，TBGに結合はしなく

ても抗T3抗体に結合する性質が残っているので，

抗体を有する血清では正しい値をとらないのでは

ないかと予測した．事実1検体での検索であった

が，抗T3抗体を有する検体で1，959　pg／100　m1と

いう高値をとり，われわれのfree　T3　index同様

高値に測定される可能性が示唆された．これは標

識T3誘導体（1251－T3・X）がTBGと結合はしなく

ても，抗T3抗体と結合する性質を有することが

当然予測されることであったので注意を要する．

文 献

1）梅津美枝，紫芝良昌：Free　T3　calculationのclinical

　evaluation．日内分泌誌58：1139，1982（抄録）

2）Rodbard　D：Statistical　quality　control　and　routine

　data　processing　for　radioimmunoassay　and　im－

　munoradiometric　assays．　Clin　Chem　20：1255－1270，

　1974
3）Sterling　K，　Brenner　MA：Free　thyroxine　in　human

　serum：Simplified　measurement　with　the　aid　of

　magnesium　pr㏄ipitation．　J　CIin　Invest　45：153－

　163，1966
4）紫芝良昌，清水多恵子，吉村静子，他：稀釈血清を

　用いるfree　thyroxineの測定．日内分泌誌OS：20－

　27，1970

5）紫芝良昌，梅津美枝：TBGによるフリーサイロキ
　シンのestimationホルモンと臨床30：39－42，1982

6）梅津美枝，紫芝良昌：TBG－RIAによるfree　thyro－

　xine測定の臨床的検討．ホルモンと臨床30：127－

　129，1982
7）Lecureuil　M，　Crouzat－Raynes　G，　Besnard　JC，　et　al：

　Correlation　of　free　thyroxine　index　and　thyroxine：

　Thyroxine－billding　globulin　ratio　with　the　free

　thyroxine　concentration　as　measured　by　the　thy－

　roxine　and　　thyroxine－binding　　globulin　　radio－

immunoassays．　Clin　Chim　Acta　87：373－381，1978

Presented by Medical*Online


	0069
	0070
	0071
	0072
	0073



