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Radioimmunoassay法による血清TBGの測定

一
Magnetic　TBG℃orning’RIAキットの検討一

The　Measurement　of　Serum　TBG　by　Radioimmunoassay

－
The　Evaluation　of　Magnetic　TBG‘Corning’RIA　Kit一

満間　照典＊ 茶谷　雅裕＊

Terunori　MITsuMA　and　Masahiro　CHAYA

Fourth　Deρar〃nent　of　lnter〃α’ルfea「icine，　A　ichiルtedica’Co〃ege

1．はじめに

　Thyroxine　binding　globulin（TBG）の測定は従

来，thyroxine（T4）の結合能1）として測定されて

きた．近年radioimmunoassay（RIA）法がTBGの

測定法として導入2）され，その有用性が諸家2“’13）

によって認められている．今回Corning社によ

りT4－1251をtracerとして用いtwoside　Sandwich

法によるradiostereoassay法でTBGを測定する

キットが開発された．本法と在来のRIA法と比

較しながら基礎的ならびに臨床的検討を行ったの

で報告する．

H．方　　法

　1．Radiostereoassay法によるTBG測定方法：

Corning社製キットを用いた．

　a）比放射能が400～3，000　tiCi／μ9の1251－T4

　　　抗体を用いた．

　b）プラスチック試験管内で，被検血清，1251－

　　　T4抗体を反応させた後magnetic　separator

　　　にかけ，その上清を除去した．
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　c）沈殿部の放射能をγ一counterで測定し，次

　　　式を用いてB／T％を算出する．

　　　　　　　沈殿部のカウント
　　　　　　　　　　　　　　　　×100　　　B／T°／。一
　　　　　　　　　全カウント

　d）標準TBG溶液のB／T％より標準曲線を

　　　作成，被検血清のB／T％からTBG値を

　　　算出した．

　e）在来TBG　RIA測定法としてヘキスト社

　　　製のリアグノストTBG　RIAキットを用

　　　いた．

　2．1311－T3レジンスポンジ摂取率（T3RSU）

　ダイナボット社製トリオソルブキットを用いた．

　3．T4，　T3の測定方法

　著者らが開発し報告した14）T4，　T3　RIA法を用

いて測定した．

　4．遊離型T4の測定方法

　Corning社製のmagnetic　FT4　RIAキットで行

った．

　5．T4／TBG，　T3／TBGの計算方法

　T4／TBGはT4／TBG×103，　T3／TBGはT3／TBG

×106で計算した．

In．対象および採血方法

愛知医科大学第四内科

　　　　　　　満　間 照　典

　愛知医科大学外来に健康診断に来院し，臨床症

状，所見および甲状腺機能検査（T4，　T3，　TSH）を
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含む諸検査にて異常を認めず，正常者と判定した

52例および，外来，入院患者で臨床症所見およ

び甲状腺機能検査（T3，　T4，　TSH，　FT4，　TBG）を含

む諸検査にて診断した甲状腺機能充進症22例，

甲状腺機能充進症に抗甲状腺剤投与中で甲状腺機

能正常状態にある52例，甲状腺機能充進状態の

6例，甲状腺機能低下症15例，甲状腺機能低下

症にT4補償療法中で甲状腺機能正常状態にある

23例，甲状腺機能低下状態の7例，慢性甲状腺炎

22例，亜急性甲状腺炎5例，単純性甲状腺腫7

例，結節性甲状腺腫7例，正常妊娠（妊娠20～30

週）6例，TBG低下症5例等241例である（Fig．1）．

IV．結　　果

　1．基礎的検討

　1）incubation温度の標準曲線に及ぼす影響

　B／T％は4°Cで低く，37°C，22°Cでは良好な

曲線が得られた．

　2）incubation時間の標準曲線に及ぼす影響

　5～60分間22°Cでインキュベートしたところ，

30分以上のインキュベーションで良好な曲線が

得られた．

　3）標準曲線および高TBG血清の希釈曲線

　標準曲線は5～60μg／m1まで急峻な曲線を示し

た．また高TBG血清の希釈曲線は標準曲線にほ

ぼ平行であった．

　4）回収率

　正常者，TBG低下症および正常妊娠血清に10，

20，30μ9／m1のTBGを添加して回収率を検討し

たところ，それぞれ，102土4．3％，100士4．4％，

101±4．5％の良好な回収率であった．

　5）intra－assay　reproducibilityおよびinterassay

　　varlatlon

　intra－assay　reproducibilityを検討した．

　Table　1のごとく，良好な結果であった．また

3つの濃度の異なる検体について5回の測定で検

討したところいずれも，満足すべき精度であった．

　6）本法と在来法の相関

　r－0．989と両測定値間に推計学上有意な（p＜

0．OO　1）正の相関が認められた．

Table　l　Intraassay　reproducibility　and　interassay　vari－

　　　　ation

　Intraassay　reproducibility

　　Sample　Mean士SD（μ9／m／）

　　A　　　　　　　　　19．6±1．65

　　B27．5土1．13
　　C　　　　　　　　　　16．7土L16

1nteraSSay　variatiOn

CV（％）

　8．4

　4．1

　6．9

Sample　Mean土SD（μ9／mt）　CV（％）

A

B
C

19．8土1．30

27．2土1．30

16．5士1．05

6．5

4．8

6．3

No．　of　cases 10　　　　20　　　　30
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Fig．1　Serum　TBG　values　in　normal　subjects　and　patients　with　various　diseases．
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Table　2　T4／TBG，　T3／TBG　ratios　in　normal　subjects　and　patients　with　various　diseases

Subjects No．　of

cases

T4／TBG×104 T3／TBG×106

Range Mean土SD Range Mean土SD

Normal
Hyperthyroidism

Treated　hyperthyroid

　euthyroid

　hyperthyroid
Hypothyroidism

Treated　hypothyroid

　euthyroid

　hypothyroid
Chronic　thyroiditis

Subacute　thyroiditis

Simple　goiter

Nodular　goiter

Pregnancy

TBG　de田ciency

Diabetes　mellitus

Renal　failure

2
2

く
∨
2

「
∠

6
く
∨

く
∨
　

－

3
7
2
5
7
7
6
5
6
6

∩

∠
　

2

2．1－5．5

8．6－18．2

2．6－8．1

8．2－12．7

0．3－1．5

2．1－6．2

1．3－2．1

1．7－5．6

3．8－6．1

3．3－4．9

3．4－4．1

2．0－3．3

2．4－6．3

3．0－4．0

2．6－4．6

3．6土0．72

12．9士2．3

4．1士1．1

10．3土1．9

0．74土0．37

3．6土0．8

1．7±0．3

3．3土1．0

5．2土1．0

4．1土0．7

3．8士0．3

2．6土0．5

3．8士2．0

3．6±0．4

3．3±0．8

3．8－11．8

20．0－61．5

5．2－12．8

13．3－54．5

1．5－4．0

4．3－10．6

2．5－4．0

4．3－10．0

7．6－12．5

5．5－8．0

5．5－10．0

3．0－4．8

6．0－12．0

5．0－7．0

3．4－7．7

7．2土2．0

38．2土13．2

7．3▲1．8

28．0士15．9

2．6土0．7

6．8土2．1

3．3土0．5

7．0±1．8

10．3土2．3

6．9土1．4

7．1土1．5

3．6士0．7

8．6土3．0

5．9±0．8

5．6±1．5

　2・臨床的検討

　1）正常者および各種疾患におけるTBG値

　甲状腺機能充進症で低値，甲状腺機能低下症で

高値，正常妊娠で高値，TBG低下症で低値を示

したが，慢性甲状腺炎，単純性甲状腺腫，結節甲

状腺腫，糖尿病，腎不全などでは正常者とほぼ同

様な値であった．

　2）各種疾患におけるT4／TBG，　T3／TBG

　甲状腺機能充進症では高値，甲状腺機能低下症

では低値であった．亜急性甲状腺炎ではやや高値，

正常妊娠ではやや低値を示したが，慢性甲状腺炎，

単純性甲状腺腫，結節性甲状腺腫，TBG低下症

などでは正常者と同様な値であった．

　3）TBGと血清T4，　T3値との相関

　各種疾患241例についてTBGとT4，　T3値と

の相関を検討したところ，おのおのr＝－0．07，r＝

O．098と有意な相関を認めなかった．

　4）TBGとT3　RSUの相関

　各種疾患156例について，TBGとT3　RSUの

相関を観察したところ，r・＝－0．525と推計学上有

意な（p〈0．01）負の相関が認められた．

　5）T4／TBG，　T3／TBGとFT4値の相関

　各種疾患217例についてT4／TBGまたはT3／

TBGとFT4値の相関を検討したところ，おのお

のr－0．878，r－0．612と推計上有意な（p＜0．01，

P＜0．01）正の相関が認められた．

V．考　　察

　TBGの測定には従来電気泳動を用い，　maximal

T4　binding　capacityとして測定する方法1）が行わ

れていたが，近年TBGの測定にRIAが導入さ

れ広く用いられている2～13）．今回検討を行った

Corning社製キットはTBGの持つT4の結合能
を応用して，1251－TBGのかわりに1251－T4を用い，

内因性のTBGに1251－T4を結合させ，　TBG－1251－

T4結合物をmagnetic粒子に結合させた抗TBG

抗体と結合させるという，いわゆるサンドイッチ

法を用いることを特徴としている．B／Fの分離は

magnetic粒子に結合させた抗TBG抗体を用いて

いるので，遠沈を必要とせずmagnetic　separator

で簡単に行えるのも本キットの特徴である．本キ

ットで用いる検体量25μ1と少量であり，測定操
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作も簡便で，インキュベーションも室温で30分

間と短時間である．このように実用上の利点があ

る．また，intraassay，　interassayの変動も少なく

回収率も良好であった．さらに他の在来RIAキ

ットとの比較検定でも良好な正の相関が認められ

た．以上の成績は本キットがTBG測定法として

十分用い得る方法であることを示唆したものと思

われる．

　本キットで測定した正常者の血清TBG値の平

均は20．7μg／mlであった．この値は著者らが先

に報告11）したCorning社製Immophase　TBG　RIA

キットで測定した値とほぼ同様な値であり，

Cavalieriら3）その他の報告6“’9・12）とほぼ同様な値

であった．しかし，Burrら5）の平均12．5μ9／ml

やGershengornら4）の平均14．8μg／mlの報告値

より高く，Leyら5）の平均34μg／mlより低い値で

あった．この差異の原因は今回の検討からは明ら

かでないが，現在TBG純品がなく，用いる標準

TBGの差も一因と考えられる．また対象として症

例の年齢，性などの差も考えられるので，現在の

ところ厳密な意味での値の比較は困難と思われる．

本キットで測定したTBG値は甲状腺機能充進症，

甲状腺機能低下症，正常妊娠，TBG低下症で従

来の報告2“’13）に一致した結果であった．TBG異

常例においては血中総ホルモン量を測定しても甲

状腺機能状態を把握することは困難である．そこ

で従来からtota1　T4とT3　uptake値より算出され

るFree　T4　indexが用いられている．今回TBG

とT4，　T3値よりT4／TBG，　T3／TBGを算出し，

FT4値との相関を検討したところ，良好な正の

相関が認められた．さらに正常妊娠，TBG低下

症においても正常範囲に分布した．この成績は

T4／TBG，　T3／TBGが甲状腺機能状態を良く反映す

ることを示している．

　以上の成績から，TBG測定はTBG異常症の

診断，TBG異常と甲状腺機能異常の合併例の診

断や，T4／TBG，　T3／TBGを算出することにより

TBG異常例における甲状腺機能の把握，各種病

態におけるTBGの役割などの解明にも有用であ

ることが考えられた．

VI．結　　語

　Corning社製magnetic　TBG　RIAキットの基

礎的および臨床的検討を行い，本キットは少量の

血清で短時間に簡便に血清中のTBG濃度を測定

出来る方法であることを認めた．また本法は日常

臨床においてTBG異常例の診断やT4／TBG，　T3／

TBGを算出することにより，　TBG異常例におけ

る甲状腺機能の把握に有用であることも認められ

た．
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